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Nobelovy ceny jsou rozddny

Jako jiz tradicné od roku 1901, 10. prosince tohoto
roku, v den umrti Alfreda Nobela, byly v koncertni sini ve
ceny nesouci jeho jméno. Ty jsou udelovany jednotlivciim
a organizacim za zasadni védecké objevy v oblastech fyzi-
ologie a lékarstvi, fyziky a chemie, za vyjimecny prinos
v oblasti literatury a za usili o zachovani miru. O udéleni
rozhoduji Krdlovskd $védskd akademie véd, Svédska aka-
demie, Institut Karolinska a norsky Nobeliiv vybor. Pro
Chemické listy jsou logicky nejzajimavéjsi ceny udélené za
chemii. V letosnim roce Susumu Kitagawa z Kyotské uni-
verzity v Japonsku, Richard Robson z Melbournské univer-
zity v Austrdlii a Omar M. Yaghi z Kalifornské univerzity
v Berkeley, USA, ziskali Nobelovu cenu za chemii pro rok
2025 za vyvoj nového typu molekuldrni architektury. Ofici-
alnim ditvodem uvedenym Krdlovskou svédskou akademii
ved pro jeji udeéleni prave temto trem vedciim je vyvoj me-
talo-organickych vysoce poréznich materiali anglicky
nazvanych samotnym Yaghim metal-organic frameworks
(MOF). Prilozené obrdzky (obr. 1-3) ukazuji priklady
typickych struktur publikovanych lauredty.

Robson vychdzel z modeli, které vymyslel pro své
studenty. Jiz v roce 1989 nakreslil krystalickou strukturu,
jez obsahovala velké mnozstvi ,,der*, tedy pori, vzniklou
pospojovanim dvou riiznych molekul. V ndzvu své prvni
publikace' jiz pouzil vyraz , framework. Tato struktura
v§ak nebyla stabilni. Na kloub problému stability porézni-
ho materialu prisel Kitagawa v roce 1997 a ve svém clan-
ki’ publikovaném v Angewandte Chemie, jez v ndzvu rov-
néz obsahuje slovo ,,framework®, popsal pripravu poréz-
nich materidli vzniklych koordinaci 4,4'-bipyridinu a riiz-
nych kovovych iontii, véetné kobaltu, niklu ¢i zinku. Ve své
prdci prokadzal, zZe tyto mikroporézni materidly Ilze pouZit
k adsorpci methanu, dusiku a kysliku. Yaghi vyviji MOF od
roku 1995 (cit’). Kromé MOF pripravil i dalsi tiidy po-
dobnych novych materiali, a to kovalentni organické
struktury (COF) a zeolitické imidazolatové struktury (ZIF).

Diilezité je, ze velikost porii a chemickad funkcionalita
MOF se daji nastavit vhodnym vybérem slozek, z nichz se
pripravuji, tedy iontu kovu a polyfunkcni (vétsinou bi-
nebo trifunkcni) organické spojky, ligandu. Predpoklada
se, Ze do soucasnosti bylo jiz pripraveno a charakterizova-
no vice jak 100 000 MOF. Pocet publikaci zabyvajicich se
riuznymi aspekty zahrnujicimi MOF jde urcité do statisicii
a pocet dalsich moznych kombinaci, a tedy potencidl dal-
Sich novych struktur, je obrovsky. O MOF rovnéz vyslo
i nékolik knih.

Jak ukazuji obrazky, MOF je pomérné velika jednot-
ka, pro niz je obtizné, ne-li nemozné, nalézt systematicky
ndzev. Proto se tento problém obchazi pouzitim dlouhého
a mdlo praktického ndzvu, napr. zinek-1,4-benzen-
dikarboxylat. Daleko castéji se proto pouzivaji ,, trivialni**
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Obr. 1. Reprezentace dvou nezavislych, vzajemné pronikaji-
cich diamantoidnich struktur. Mod pruniku pozorovany pro Zn
(CN), a Cd(CN),, ktery vznika, kdyz jsou centra A a B rtizného
typu (cit.”)

Obr. 2. Krystalicka struktura koordina¢niho polymeru
{[Co02(4,4'-bpy)3(NO3)s4]-(H20)4},. Vodikové atomy a nitratové
anionty nejsou pro piehlednost ukazany (cit.”)

ndzvy podle mista vzniku, tedy laboratore, univerzity ci
projektu. Jako priklady Ize uvést nazvy nejbéznéji pouziva-
nych matriali, jako jsou MOF-5, tedy metalo-organicky
framework cislo 5 pFipraveny Yaghiho skupinou ze zinec-
naté soli a benzen-1,4-dikarboxylové (terefialové) kyseli-
ny, HKUST-1 z Hong Kong University of Science and
Technology pripraveny z médnaté soli a benzen-1,3,5-tri-
karboxylové kyseliny, UiO-66, tedy MOF na bdzi zirkonu

https://doi.org/10.54779/chl120250661



F. Svec

__&g‘"a:

Qﬂ f ﬁ\ﬁ) ‘rﬁﬂ \

N
=

—.

. "'—-—-

Obr. 3. (a) Perspektivni nakres struktury CoCcH3;(COOH;3)3
(NCgHs),-2/3 NCsHs v pevné fazi, kolmy k ose z. Vrstvy ko-
baltkarboxylatu s ukotvenymi pyridiny jsou pro piehlednost
znazornény jako ¢arové kresby. Hostujici molekuly pyridinu jsou
zobrazeny pomoci prostorové vypliujictho modelu na zakladé
van der Waalsovych poloméri, aby bylo znazornéno jejich obsa-
zeni kanalt ve struktufe. (b) Pohled na strukturu CoCgHj;
(COOH1/3)3(NC6H5)2’2/3 NCsHs v pevné fazi pOdél osy 2, zna-
zortujici T-vrstveni pyridinovych hostu s benzenovyml kruhy
jednotek benzentrlkarboxylove kyselmy Pro prehlednost je horni
vrstva znazornéna siln&j§imi arami ne spodni vrstva (cit.)

s benzen-1,4-dikarboxylovymi spojkami z University in
Oslo, nebo MIL-101, coz je MOF s velkymi pory pochdze-
Jici z Materials Institute Lavoisier, ktery je pripravovany
z chromité soli a tereftalové kyseliny.

Nékteré z techto materialii se vyznacuji velmi malou
hustotou a dosud nejvy$sim znamym mérnym povrchem,
tedy poctem metrii Ctverecnich povrchu  pritomnych
v jednom gramu materidlu. Napriklad v materialu DUT
60, pochdzejicim z Drazdanské technologické univerzity
(Dresden University of Technology), byl naméren specific-
ky povrch 7 000 m*/g, coz odpovidd zhruba plose jednoho
fotbalového hriste. Diky tomu byly MOF shledany uzitec-
nymi v mnoha aplikacich, véetné skladovani a separace
vodiku, methanu a oxidu uhlic¢itého, preméné oxidu uhlici-
tého na paliva a vysoce hodnotné chemikdlie, zachycovani
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vody ze vzduchu pro ziskdavani pitné vody, v imobilizaci
enzymii pro Stépeni bilkovin, v superkondenzatorovych
zarizenich, bateriich a dalsich. Yaghi posléze tento obor
nazval ,, retikularni chemie* a definuje jej jako ,,spojovani
molekularnich stavebnich blokii do rozsdahlych struktur
pomoci silnych vazeb*. Na toto téma vydal Yaghi spolu
s Kalmutzkim a Diercksem v roce 2019 knihu® s ndzvem
,Introduction to Reticular Chemistry: Metal-Organic
Frameworks and Covalent Organic Frameworks"

Ackoliv se ve svéte momentdlné zabyva vyrobou MOF
ve vetsim méritku pro nejriznejsi aplikace jiz osm firem —
od velkych, jako je BASF, az po malé startupy — jejich
pouZziti zatim zdaleka neodpovida jejich potencidlu. Hlavni
vyzvy pro rozsdhlé primyslové vyuziti jsou Skdlovatelnost,
protoze velkokapacitni syntéza MOF za nizké ndklady
ziistava urcitou prekazkou, omezena stabilita nékterych
MOF;, které jsou citlivé na vlhkost, teplo nebo chemikalie,
a konecné i jejich integrace do stavajicich masovych prii-
myslovych systémii, coz miize byt slozité. To ovSem nezna-
mend, ze MOF ziistanou akademickou zdleZitosti. Sdam
Yaghi, ktery neustdle a neunavné studuje a propaguje
MOF, predpokldda jejich vskutku Siroké praktické uplat-
néni v ;Fadu nékolika mdlo let. Soudim tedy, ze MOF cekad
vskutku skvéla budoucnost.

Frantisek Svec

LITERATURA

1. Hoskins B. F., Robson R.: Infinite polymeric frame-
works consisting of three dimensionally linked rod-
like segments. J. Am. Chem. Soc. 711, 5962 (1989).
Kondo M., Yoshitomi T., Matsuzaka H., Kitaga-
wa S., Seki K.: Three-dimensional framework
with channeling cavities for small molecules:
{[M2(4a4"bPY)3(NO3)4] 'XH2O},7 (M = CO: Nl’ ZII)
Angew. Chem., Int. Ed. Engl. 36, 1725 (1997).

3. Yaghi O. M., Li G., Li H.: Selective binding and re-

moval of guests in a microporous metal-organic

framework. Nature 378, 703 (1995).

Yaghi O. M., Kalmutzki M. J., Diercks C. S.: Intro-

duction to Reticular Chemistry: Metal-Organic

Frameworks and Covalent Organic Frameworks,

Wiley-VCH, Weinheim 2019.

5. Hoskins B. F., Robson R.: Design and construction of
a new class of scaffolding-like materials comprising
infinite polymeric frameworks of 3D-linked molecu-
lar rods. A reappraisal of the Zn(CN), and Cd(CN),
structures and the synthesis and structure of the dia-
mond-related frameworks [N(CHs),][Cu'Zn"(CN),]
and Cu'[4,4' 4" 4"-tetracyanotetraphenylmethane]BF,
‘xCsHsNO,. J. Am. Chem. Soc. 172, 1546 (1990).

Uziti tohoto dila se fidi mezinarodni licenci Creative Commons Attribution License 4.0 (https:/creativecommons.org/licenses/
by/4.0/legalcode.cs), kterda umoziiuje neomezené vyuziti, distribuci a kopirovani dila pomoci jakéhokoliv média, za podminky
fadného uvedeni nazvu dila, autort, zdroje a licence.



Full text English translation available in the on-line version (click here)
chem{Q®
Listy www.chemicke-listy.cz

VYqZITIE ELEKTROCHEMICKYCH ANALYTICKYCH METOD PRI STANOVENI
LIECIVA WARFARINU

Nové pohlady na analyticku chémiu*
Cldnok je venovany prof. RNDr. Jifimu Zimovi, CSc., pri prilezitosti jeho nadchddzajiicich 70. narodenin.
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Univerzita Karlova, Prirodovédecka fakulta, Katedra analytické chemie, UNESCO laborator elektrochemie Zivotniho
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victoria.zuzicova@natur.cuni.cz, vlastimil vyskocil@natur.cuni.cz

Doslo 8.9.25, prijaté 3.11.25.

Warfarin je antikoagulacné lieCivo s uzkym terapeutickym indexom. Jeho presné stanovenie je nevyhnutné na
zabezpecenie UcCinnej a bezpecnej liecby, kedze aj malé odchylky mdzu viest’ k vaznym neziaducim ucinkom. Na jeho
stanovenie sa vyuziva Siroka skala analytickych metdd, vratane spektrometrickych a separacnych technik. Elektrochemické
metddy sa vyznacuju jednoduchym experimentalnym usporiadanim a nizkymi nakladmi, pricom umoziuju rychlu analyzu
s vysokou citlivostou a dostato¢nou selektivitou. Vdaka tymto vyhodam predstavuju efektivnu alternativu pri stanoveni
lie¢iv a nachadzaju uplatnenie v klinickej diagnostike, kontrole kvality lie¢iv ¢i environmentalnych analyzach metabolitov
liekov. Tento prehl’ad popisuje fyzikalno-chemické a biologické vlastnosti warfarinu a porovnava rozne analytické pristupy
jeho stanovenia s dorazom na elektrochemické metddy.

KT'ucové slova: elektrochémia, analyza lieCiv, warfarin, antikoagulancid, voltampérometria, ampérometria
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te Univerzity Karlovej v Prahe.
Na rovnakej fakulte ukoncila
v roku 2025 nadvdzujiice magis-
terské studium v odbore Analytic-
ka chémia. Uz od bakalarskeho
Studia sa aktivne venuje elektro-

4. Zaver analytickym metédam. Vysledky

svojej prdace prezentovala na celostitnej sut'aZi

i o0 najlepsiu Studentskii vedeckii pracu v obore analytickd

1. Uvod chémia ,,0 cenu Karla Stulika 2025% V sicasnosti je

Studentkou 1. rocnika doktorského studia v odbore Analy-

Warfarin sa prvykrat objavil v 20. rokoch 20. storocia tickd chémia na Katedre analytickej chémie Prirodovedec-

po sérii zahadnych tmrti hovddzieho dobytka v oblasti kej fakulty Univerzity Karlovej. Jej vyskum sa zameriava

Severnej Dakoty a Kanady. Zistilo sa, ze pri¢inou bola na vyvoj novych elektrochemickych biosenzorov na bdze

konzumacia skazené¢ho sena, v ktorom sa pdsobenim ples- DNA a elektrochemickych prevodnikov s vyuZitim netra-

ni premiefiali prirodzene sa vyskytujice kumariny na di- dicnych elektrodovych materialov (intermetalické fazy,
kumarol, ktory ma antikoagulacné ucinky. Vyskum bol nanostruktirované formy uhlikovych materialov).

* Tento prispévek je soucasti seridlu Nové pohledy na analytickou chemii sponzorovaného firmou

n MeirOhm Metrohm Ceska republika s.r.o. (www.metrohm.cz) a zahrnujiciho jak piispévky mladych kolegt
C k bl-k (Rising Stars in Analytical Chemistry), tak i kolegii na vrcholu jejich publikacni aktivity

esKa rePU IKQ (Experienced Researchers), piipadn¢ i vitanou kombinaci obojiho.
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finan¢ne podporeny nadaciou WARF (Wisconsin Alumni
Research Foundation), podl'a ktorej dostala novo synteti-
zovana latka svoje meno. Warfarin sa prvykrat dostal na
trh v roku 1948 ako rodenticid. V roku 1954 bol, vo forme
vo vode rozpustnej sodnej soli, schvaleny aj na humanne
pouzitie ako antikoagula¢né lie¢ivo pod komerénym na-
zvom Coumadin. Dnes sa ako rodenticidy vyuzivaju jeho
analégy nazyvané superwarfariny, zatial Co warfarin
sodn};/ sa stale pouziva ako antikoagulant v Kklinickej
praxi .

2. Warfarin
2.1. Fyzikalne a chemické vlastnosti

Warfarin, chemickym nazvom 4-hydroxy-3-(3-oxo-1-
-fenylbutyl)kumarin (registra¢né c¢islo CAS (Chemical
Abstract Service) je 81-81-2), je nepriame peroralne anti-
koagulans. Je to latka kyslej povahy s disocia¢nou kon-
Stantou pK, =~ 5,6. Warfarin je prakticky nerozpustny vo
vode, dobre rozpustny v alkoholoch a organickych rozpus-
tadlach. Jeho sodnd sol' je nerozpustnd v organickych
rozpustadlach, ale je dobre rozpustna vo vode a v etanole,
preto sa ako lie¢ivo vyuziva prave warfarin sodny (WAR).
Struktira WAR je uvedena na obr. 1, sumarny vzorec je
Ci9H;5NaOy a registracné ¢islo CAS sodnej soli je 129-06-6.
Molekulova hmotnost’ sodnej soli je 330,3 g mol . Struk-
taru tvori aromatické kumarinové jadro s hydroxylovou
skupinou v polohe 4. V polohe 3 je substituovany benzy-
lidenaceténovym retazcom, ktory obsahuje chirdlny uhlik.
WAR ma dve enantiomerné formy, R- a S-WAR, ale pre
farmaceutické udely sa pouziva ich racemickd zmes?.

WAR sa bezne vyskytuje v dvoch formach, a to ako
krystalicky, tvoreny klatratom s propan-2-olom, a amorf-
ny. Krystalicky WAR je biely hygroskopicky prasok bez
zapachu. Ma stabilnu a dobre definovanu Struktiru, preto
sa vyuziva v tabletach. Naopak amorfny WAR je menej
stabilny a citlivy na vlhkost, ale ma vyssiu rozpustnost’ vo
vode, a preto sa vyuziva ako Gginn4 latka v suspenziach®.

2.2. Biologické vlastnosti
NajcastejSou indikaciou WAR je liecba a prevencia
fibrilacie predsieni, poruchy srdcového rytmu a s fiou spo-

jenych tromboembolickych komplikacii. WAR sa dalej
pouziva pri prevencii a liecbe zilnej trombodzy a plicnej

Obr. 1. Struktirny vzorec WAR
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embdlie, pri komplikaciach spojenych s nahradou srdco-
vych chlopni a ako prevencia opdtovného vzniku krvnych
zrazenin po infarkte myokardu®.

Mechanizmus tcinku bol prvykrat popisany az v roku
1978, a teda vyse 20 rokov po jeho uvedeni na trh. Anti-
koagulacny uc¢inok WAR spociva v inhibicii enzymu vita-
min K epoxid reduktazy (VKOR), enzymu zodpovedného
za regeneraciu vitaminu K v peceni. VKOR katalyzuje
premenu oxidovanej formy, vitamin K epoxidu, na redu-
kovant formu, vitamin K hydrochinén, ¢o je jeho aktivna
forma. Aktivny vitamin K je dolezitym kofaktorom pre
enzym vy-glutamylkarboxylazu, ktory zabezpeCuje post-
transla¢nu y-karboxylaciu koagula¢nych faktorov II, VII,
IX a X a antikoagulaénych proteinov C a S. Karboxylacia
umoziuje proteinom naviazat’ vapenaté iony, Co je zasad-
né pre ich spravnu funkciu. Nekarboxylované koagulacné
faktory su biologicky neaktivne a spdsobuju prerusenie
koagulacnej kaskady. WAR sa ireverzibilne viaze na
VKORCI, podjednotku 1 enzymu VKOR, a tak dochadza
k postupnému vycCerpaniu aktivnej formy vitaminu K.
Kedze G¢inok nie je priamy, jeho G¢inok je oneskoreny
a antikoagulacny efekt nastupuje v priebehu piatich az
siedmych dni. Na obr. 2 je schematicky znazorneny me-
chanizmus uginku WAR".

WAR je podavany prevazne peroralnou formou, ma
vysoku biologicku dostupnost’ a je takmer Uplne absorbo-
vany v gastrointestindlnom trakte. Maximalnu plazmaticka
koncentraciu dosahuje v priebehu 1,5 az 4 hodin. V krvi je
z 99 % viazany na plazmatické bielkoviny, najma albumin,
vd’aka ¢omu ma maly distribuény objem 0,08-0,12 1 kg .
WAR je racemickd zmes S- a R-enantioméru, pricom
S-WAR je tri- az patkrat ucinnej$i, a ma teda hlavny
vplyv na antikoagulaény efekt™*.

Metabolizmus prebieha prevazne v hepatocytoch
prostrednictvom enzymov cytochromov P450 (CYP),
pricom kazdy z enantiomérov je metabolizovany inou
cestou. Hlavnou metabolickou drahou je oxidacia na
hydroxyderivaty. Hlavnhym enzymom je CYP2C9, ktory
katalyzuje oxidaciu na 6- a 7-hydroxy-S-warfarin. Meta-
bolizmus R-warfarinu je komplexnejsi, prebieha najmi za
ucasti enzymov CYP1AIL, CYP1A2 a CYP3A4 za vzniku
hydroxyderivatov R-WAR. Za ucasti inych izoenzymov
CYP vznikaju aj dalSie oxidacné produkty S- a R-WAR.
V mensej miere mézu derivaty R-WAR podliehat’ konju-
gacii s glukoronidmi alebo sulfatmi, avSak tato draha sa
ukazuje u ludi ako zanedbate'nd. Minoritnou dréhou,
nezavislou na enzymoch CYP, je aj redukcia ketoskupiny
na alkoholové metabolity?.

WAR je takmer Giplne metabolizovany a len minimal-
ne mnozstvo je vylu¢ené v nezmenenej podobe. Vyluco-
vany je prevazne moc¢om (80 %) a menej stolicou (20 %).
Eliminacny polcas je vel'mi variabilny a vplyva nan vela
individualnych parametrov. Pre S-WAR sa pohybuje
v rozpiti 24-33 hodin a pre R-WAR 35-58 hodin. Ked'ze
R-WAR ma dlhsi polcas eliminacie, prispieva k udrziava-
niu ustalenej plazmatickej koncentracie medzi jednotlivymi
davkami. WAR prechéadza cez placentarnu bariéru, a preto sa
pocas tehotenstva, najma 1. a 3. trimestra, jeho uzivanie
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Obr. 2. Mechanizmus u¢inku WAR v organizme

neodporaca, vzhl'adom na riziko teratogenity. Naopak do
materského mlieka v klinicky vyznamnom mnoZstve ne-
prechadza, a preto je pocas dojcenia povazovany za bez-
peény™’.

Ked'ze ide o lieivo, ktoré ma uzky terapeuticky in-
dex a velku interindividualnu variabilitu, nastavenie dav-
kovania je velmi naro¢né. Najmi pocas pociatocnej fazy
liecby moze dochadzat' ku komplikdcidm spdsobenym
nedostatocnou koaguldciou alebo naopak nadmernym
zriedenim krvi s rizikom vykrvacania. Na monitorovanie
davkovania WAR sa pouziva medzinarodny normalizova-
ny pomer (INR, z angl. international normalized ratio).
Pocita sa ako pomer protrombinového ¢asu, doby vytvore-
nia zrazeniny vo vzorke krvi po pridani ¢inidla, pacien-
ta k referen¢nému ¢asu. Niz§ia hodnota naznacuje zvySenu
zrazanlivost’ krvi. Fyziologickd hodnota INR ma hodnotu
okolo 1,0 a pri warfarinovej terapii je priblizne v rozsahu
2,0-3,0, pripadne vy§§ia7.

Z genetického hl'adiska mé na tieto rozdiely najvacsi
vplyv polymorfizmus v dvoch génoch, a to pre uz spomi-
nané enzymy VKORCI1 a CYP2C9. Tie ovplyviiuju rych-
lost’ metabolizmu a citlivost’ organizmu na WAR. Medzi
klinické faktory patri hlavne vek, pohlavie, telesna hmotnost’,
pripadné d’alSie ochorenia a subezne uzivané lieky. Rovnako
dolezité st aj environmentdlne podmienky a stravovacie
navyky pacienta. Jednym z hlavnych faktorov je prijem
vitaminu K v potrave, ktory priamo ovplyviluje u¢inok
WAR. Medzi d’alSie faktory patri fajcenie, konzumacia
alkoholu a ¢revny mikrobiom’.

Potreba neustaleho monitorovania INR a nebezpecné
vedl'ajSie ucCinky viedli k vyvoju novej generacie peroral-
nych antikoagulacnych lieciv (DOAC, z angl. direct oral
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anticoagulants). DOAC maju menej potravinovych a lieko-
vych interakeii, jednoduchsie nastavenie davkovania a men-
Sie riziko vnutorného krvacania. Napriek tymto vyhodam je
pre urcité skupiny pacientov a indikécie, napriklad v pripade
mechanickych srdcovych chlopni alebo pri rendlnej insu-
ficiencii, warfarin stale jedinou schvalenou moznostou
peroralnej antikoagula¢nej liecby. Okrem toho je liecba
DOAC nésobne drahsia, ¢o v klinickej praxi predstavuje
vel'ké obmedzenie®.

2.3. Elektrochemické vlastnosti

Elektrochemicka oxidacia WAR predstavuje ireverzi-
bilny proces, v ktorom je kl'i¢ova hydroxylova skupina na
kumarinovom jadre. T4 je vyznamna aj z hl'adiska biolo-
gického ucinku WAR, pretoze interaguje s enzymom
VKORCI. Elektrochemické metddy mozu do urcitej mie-
ry sluzit’ na simulaciu dejov prebiehajtcich v organizme.

Schéma mechanizmu popisaného v praci’ je uvedena
na obr. 3. Oxidacia je realizovand ako dvojkrokovy pro-
ces, pri ktorom su spotrebované dva elektrony. V prvom
kroku dochadza k oxidacii hydroxylovej skupiny na vel'mi
reaktivny radikal. Ten v druhom kroku rychlo podlicha
d’alSej oxidacii a vznika chindnova §truktira, ktora je sta-
bilna vd’aka konjugacii n-elektronov.

3. Stanovenie warfarinu

Vzhladom na riziko zavaznych vedl'ajsich ucinkov
a uzky terapeuticky index ma spolahlivé stanovenie WAR
velky vyznam. V poslednych rokoch narasta zaujem zapo-
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Obr. 3. Schéma elektrochemickej oxidacie WAR

jit pacientov do kontroly ich zdravotného stavu, ¢o podpo-
ruje rozvoj zariadeni typu point-of-care (POC), ktoré
umoziuju rychle a jednoduché monitorovanie hladiny
WAR v krvi. Zasadné je aj presné a spol'ahlivé stanovenie
WAR vo farmaceutickych vzorkach s cielom zabezpecit
ich kvalitu a stabilitu. Preto ma vyvoj rychlych, cenovo
dostupnych a citlivych metdd velky vyznam.

3.1. Neelektrochemické metddy stanovenia

Medzi najcastejSie pouzivané metddy patria chroma-
tografické a spektrofotometrické techniky. Z hladiska
citlivosti, selektivity a moznosti separacie enantiomérov
dominuje vysokou¢innd kvapalinovd chromatografia
(HPLC) kombinovana s UV-Vis spektrofotometriou, fluo-
rimetriou alebo hmotnostnou spektrometriou ako detekc-
nou technikou. Prikladom je metdda na simultanne stano-
venie 18 latok vratane WAR pomocou kvapalinovej chro-
matografie s tandemovou hmotnostnou spektrometriou
(LC-MS/MS). V praci bola skimana plna krv, plazma, ale
aj menej Casté vzorky, ako je sklovec a zI¢. Bola dosiah-
nuta medza detekcie 19,7 nmol 1" (hodnota bola vypogita-
né na zaklade uvedenej medze stanovitenosti 20 ng ml ™).
Vyhodou metddy je malad spotreba vzorky a jej jednodu-
cha preduprava. Za vel'mi kratku dobu je mozné stanovit’
viacero latok podobnej povahy naraz, preto je vhodna pre
forenznu toxikolégiu'.

Chromatografickymi metédami je mozné rozlisit
a stanovit’ jednotlivé enantioméry. Prikladom je praca, kde
bola vyuzita HPLC s fluorescen¢nou detekciou. Boli do-
siahnuté medze detekcie 0,067 ppm (0,22 pmol 1'") pre
R-WAR a 0,090 ppm (0,29 umol I"") pre S-WAR. Metoda
je spolahliva, vhodna pre rutinné monitorovanie a bola
aplikovana na stanovenie v krvnej plazme pacientov na
warfarinovej terapii''.

Dal§im vyuzitim tychto metdd je sledovanie vzajom-
nej interakcie lieCiv vo farmakokinetickych studiach. Za
pouzitia RP-HPLC s UV-detekciou bola vyvinuta metdda
na simultanne stanovenie warfarinu, aspirinu a klopidogre-

666

Chem. Listy /19, 663—-671 (2025)

O

CHj3

? on[~ CHs

I o” O I

lu, ktoré byvaji uzivané v kombindcii pri takzvanej trojitej
antitrombotickej liecbe. Metdda vykazovala dobra linearitu
v koncentratnom rozsahu 5-200 pg ml ' (16-650 pmol 1').
Bola dosiahnutd medza detekcie 4,9 nmol 1" (hodnota
bola vypocitana na zaklade uvedenej medze stanovitel-
nosti 5 ng ml"). Metdda bola taktie hodnotend z pohl'adu
zelenej analytickej chémie, kde dosiahla uspokojivé vy-
sledky'.

Pouzivané su aj iné chromatografické metddy. Plyno-
va chromatografia s elektronovou ionizaciou a tandemovou
hmotnostnou spektrometriou (GC-EI-MS/MS) bola pouzita na
stanoveniec WAR a jeho piatich hydroxyderivatov s vyuzitim
Fentonovej reakcie. Bola dosiahnuta linearita v koncentratnom
rozsahu 26-1543 ng ml ™' (84-5005 nmol I")a medze detek-
cie pre jednotlivé analyty v rozsahu 18,7-67,0 ng ml™'
(60,7-217 nmol 17"). Ked'7e umoziiuje stanovit WAR aj
jeho degradac¢né produkty, je vhodna na monitorovanie
iivolgného prostredia, napriklad vo vzorkach odpadovych
vod .

Zaujimavu a novu alternativu stanovenia WAR pred-
stavuje praca, v ktorej bol pouzity fluorescenény senzor
zalozeny na uhlikovych kvantovych bodkach dopovanych
dusikom (NCD). Tie boli syntetizované jednoduchou
a rychlou mikrovinnou metdédou z biomasy a metdda je
vhodné aj z pohl'adu zelenej chémie. Senzor bol za uce-
lom zlepSenia selektivity kombinovany so zariadenim,
ktoré vyuziva algoritmus strojového ucenia, o umoziuje
stanovenie aj v zlozitych a nezndmych vzorkach. Medza
detekcie WAR dosahovala hodnotu 0,039 pumol 1”'. Sen-
zor bol aplikovany na stanovenie WAR a jeho metabolitov
vo vzorkach krvnej plazmy a stojatej vody'*.

Spektrofotometrické metédy st vhodné predovset-
kym na stanovenie WAR vo farmaceutickych vzorkach,
napriklad na kontrolu kvality pocas vyroby. Zaroveri je to
metéda uvadzana v liekopisoch, vratane Ceského liekopi-
su'®, ako metdda stanovenia obsahu uéinnej latky. Vd’aka
dobrej absorbancii WAR je metdda dostatocne citliva,
reprodukovatel'nd, a preto Casto pouzivana. Naopak spek-
trofotometrické metédy nie su vhodné pre komplexné
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biologické matrice alebo v pripadoch, kedy je nutné rozli-
§it’ jednotlivé enantioméry WAR.

3.2. Elektrochemické metddy stanovenia

Elektrochemické metddy predstavuju vhodnu alterna-
tivu chromatografickych a spektrofotometrickych me-
tod a ziskavaju si stale vicsiu pozornost. K hlavaym vy-
hoddm patri jednoduché experimentalne usporiadanie,
nendrocnd manipulacia a ekonomickéd nenaro¢nost’, vd’aka
¢omu su vhodné aj pre mensie laboratoria. Spravidla nie je
potrebna zlozita preduprava vzorky. Su menej naro¢né na
spotrebu chemikalii, ¢o suvisi s niz§ou tvorbou odpadu
a zvySuje udrzatelnost’ v sulade s principmi zelenej ché-
mie. Dolezitou analytickou prednostou je rychla analyza
a vysoka citlivost’ a selektivita. Velkou vyhodou je moz-
nost’ miniaturizacie, ¢o umoziuje ich vyuzitie v prenos-
nych zariadeniach vhodnych pre merania v teréne. Vd’aka
tymto vlastnostiam maja uplatnenie v Sirokej Skale oblasti
analytickej chémie, hlavne vo farmaceutickej a environ-
mentalnej analyze, potravinarstve ¢i klinickej diagnostike.

Elektrédovy material zohrava dolezitu Glohu pri vy-
voji elektroanalytickej metddy. Nemodifikované elektrody
su Castokrat volbou vd’aka ich jednoduchosti, cenovej do-
stupnosti a ich citlivost’ je pre vela aplikacii dostacujica.
Prikladom je praca Hasmemi a spol.'®, v ktorej bol vyvinuty
jednoduchy, lacny a citlivy senzor zalozeny na uhlikovej
pastovej elektrode (CPE). Za optimalnych podmienok bol
ziskany lineamy rozsah koncentracii 30-3000 pmol 1
a medza detekcie 0,315 pmol "', Senzor vykazoval vysoku
selektivitu k WAR aj v pritomnosti interferujucich latok,
napr. sodnych a chloridovych iénov ¢i glukézy. Pri stano-
veni v tabletdich bola dosiahnutd relativna smerodajni
odchylka koncentracie WAR 2,50 %, ¢o poukazuje na
dobrt spol'ahlivost” a reprodukovatel'nost’ senzora.

Nemodifikovana elektroda bola vyuzita aj v praci de
Jesus Guedes a spol.'”. Bola vyvinuta metéda na stanove-
nie WAR technikami vsadzkovej injekénej analyzy (BIA)
a prietokovej injekénej analyzy (FIA) pomocou multi-
pulznej ampérometrie (MPA) na bérom dopovanej dia-
mantovej elektrode (BDDE) s katodickou predipravou.
V prostredi fosfatového tlmivého roztoku o pH 7,0
s 10% obsahom etanolu bol uréeny linedrny rozsah kon-
centracii 2400 pmol 1" pre BIA-MPA a 4400 pmol 1!
pre FIA-MPA. Medze detekcie boli urcené na
0,36 pmol 1! pre BIA-MPA a 0,51 pmol 1" pre FIA-MPA.
Vyhodami vyvinutych metod st jednoducha manipulacia,
rychlost’ analyzy a vysoka frekvencia stanoveni — 94 ana-
lyz za hodinu pre FIA-MPA a 130 analyz za hodinu pre
BIA-MPA.

V daliej praci de Jesus Guedes a spol.'® bol vyvinuty
jednoduchy elektrochemicky kit pre stanovenie desiatich
lie¢iv s tzkym terapeutickym indexom, vratane WAR.
Vyuzita bola zostava BIA-MPA a sietotlacova uhlikova
elektroda (SPCE). Prostredim bol fosfatovy timivy roztok
o pH 7,0 s 10% obsahom etanolu. Pre WAR bola urc¢ena
linearita v koncentraénom rozsahu 2—-100 pmol I a me-
dza detekcie 0,07 pmol 1!, Vyvinutd metdéda umozituje
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spolahlivé stanovenie vo farmaceutickych vzorkdch
s moznost'ou miniaturizécie do prenosného zariadenia.

Modifikacia elektrody dokaze zabezpecit' vacsi aktiv-
ny povrch, vyssiu elektrokatalyticku aktivitu a efektivnejsi
prechod elektronov. Vd’aka tomu poskytuji modifikované
elektrody zlepsenie analytickych vlastnosti, ako je zvyse-
nie citlivosti a znizenie medzi detekcie a stanovitel'nosti,
rozsirenie linearneho rozsahu stanovenia ¢i zlepSenie opa-
kovatelnosti. Castokrat st vzorkami zloZitejsie matrice,
napr. mo¢ alebo krv, kde dochadza k problémom s interfe-
rentami, ktorym sa dé predist’ vhodnou modifikaciou elek-
trody, ¢im sa zvysi selektivita k cielovému analytu. Pri-
kladom je praca Taei a spol.'?, v ktorej bol vyvinuty sen-
zor zalozeny na CPE modifikovanej viacstennymi uhliko-
vymi nanortirkami a nanocasticami ZnCrFeQy. V prostredi
fosfatového timivého roztoku o pH 4,5 s obsahom chlori-
du sodného bol ziskany §ir$i linedrny koncentracny rozsah
0,02-920 umol 1", Modifikiciou bola dosiahnuta vyisia
vodivost, lepSia citlivost a nizka medza detekcie
0,003 pmol 1!, Senzor bol aplikovany na stanovenie
v redlnych vzorkach komer¢nych tabliet, krvného séra
a mocu.

KedZze WAR je racemicka zmes, niektoré Studie sa
zameriavaju na vyvoj senzora na stanovenie enantiomeé-
rov. Na ich rozlisenie bola CPE modifikovana 3,4,9,10-
-peryléntetrakarboxylovou kyselinou, ktord S$pecificky
interaguje s enantiomérmi WAR. Linedrna z4vislost” kon-
centracie bola ziskana v rozsahu 5-160 pmol 1! a medze
detekcie boli 3,09 pmol 1! pre R-WAR a 4,02 pmol 1" pre
S-WAR. Metoda bola aplikovana na stanovenie v krvnej
plazme a v moéi s vytaznostou 97,1-102,9 % (cit.*").

Prikladom potenciometrického stanovenia WAR je
praca Saeedi a spol.”!, ktora sa zaobera vyvojom elektro-
chemického senzora zalozeného na idnovo-selektivnej
elektrode (ISE) pre priame stanovenie warfarinu v krvi.
Ciel'om studie bolo vyvinat senzor vhodny pre POC zaria-
denie umoznujtce rychle a citlivé stanovenie bez nutnosti
predupravy vzorky. Vyvinuty senzor obsahoval membranu
z polyvinylchloridu s tetradodecylammonium chloridom
ako anidnovym meni¢om. Merania prebichali vo fosfato-
vom tlmivom roztoku o pH 7,4 a vo vzorkach celkovej
krvi. Vyvinuty senzor preukazal vysoku citlivost’ s me-
dzou detekcie 0,125 pmol 1! vo fosfatovom tlmivom roz-
toku, resp. 14,1 umol I”' v krvi. Senzor vykazoval rychlu
odozvu, dobri opakovatel'nost’ a vysoku selektivitu voci
interferujucim iénom, chloridom a salicylatom.

V ramci prac®* bolo Studované elektrochemické
chovanie WAR na SPCE a kompozitnej elektrode z ultra-
Cistého grafitu (UTGE). Na SPCE bola vyvinutd metoda
pre stanovenie WAR pomocou technik DC voltampéro-
metrie (DCV) a diferencnej pulznej voltampérometrie
(DPV). V prostredi Brittonovho-Robinsonovho (BR) tmivé-
ho roztoku o pH 7,0 bola pre obe techniky ziskana linearna
zévislost v rozsahu koncentracii 4-10 a 10-100 pmol 1.
Vyssia citlivost’ sa potvrdila pre pulzna techniku DPV, pre
ktort bola medza detekcie 0,26 pmol I, zatial’ ¢o pre DCV
bola 1,1 pmol 1. Ako priklad je na obr. 4 uvedeny za-
znam voltampérogramov a prislusnej koncentracnej zavis-
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Obr. 4. (a) DP voltampérogramy WAR o koncentraciach 0 (0), 10 (1), 20 (2), 40 (3), 60 (4), 80 (5) a 100 (6) pmol 1" na SPCE
v prostredi BR tlmivého roztoku o pH 7,0. (b) Kalibra¢na zavislost’ vy$ky piku (/,) na koncentracii WAR. Parametre DPV: rych-

lost’ narastu potencialu 20 mV s~

(cit.??)

losti na SPCE pomocou techniky DPV (cit.??). V d’aliej
metdde bola vyuzitda UTGE spolu s technikou DPV.
V prostredi BR tlmivého roztoku o pH 8,0 bola ziskana
linearna koncentraéna zavislost’ v rozsahu 8-200 pumol 1",
Medza detekcie bola uréena na 0,84 pmol 1! (cit.>).

V ramci dalsieho vyvoja bola SPCE vyuzita v kom-
binécii so vsadzkovou injekénou analyzou s ampéro-
metrickou detekciou (BIA-AD). Za optimalnych pod-
mienok bola ziskanad linedrna koncentra¢na zavislost’
v rozsahu 1-800 pmol 1! a bola uréena medza detekcie
2,0 umol I”'. Na obr. 5 st uvedené ampérogramy koncen-
tracnej zavislosti. Kli€ovou vyhodou tejto metody je

40 T T T T T T

I [vA]
o

800 pmol I'
30 F E

20 4

0 10 20 30 40
t[s]

, vy$ka pulzu 50 mV, Sirka pulzu 100 ms (prad vzorkovany poslednych 20 ms), periéda pulzu 150 ms

rychla odpoved’ a jednoduchd manipulacia, ¢o ju robi mi-
moriadne vhodnou pre aplikaciu v praxi. Vsetky vyvinuté
metddy boli uspesne aplikované na stanovenie obsahu
ucinnej latky WAR v tabletach, co potvrdilo ich vyuzitel-
nost’ pre farmaceuticku analyzu®.

Prehl'ad elektrochemickych metdd stanovenia WAR
je uvedeny v tab. I. Vysledky ukazuju, ze elektrochemické
metddy poskytuju rychle a citlivé moznosti stanovenia
WAR v rozliénych typoch vzoriek. Kombinacia s roz-
nymi materidlmi a detekénymi technikami umoziuje
ich d’alsi rozvoj a SirSie uplatnenie v oblasti analytickej
chémie.

0 1 1 1 1

0 200 400 600 800

¢ [umol I

Obr. 5. (a) Ampérogramy zaznamenané technikou BIA-AD na SPCE v prostredi BR timivého roztoku o pH 7,0 pre rozsah kon-
centracii roztoku WAR 1-800 pmol "', (b) Kalibraéna zavislost’ vysky piku (I,) na koncentracii WAR; chybové usecky pre n = 3.
Parametre BIA-AD: detek&ny potencial +1,0 V, davkovany objem 60 ul, rychlost’ davkovania 286,3 ul s ' (cit.>)
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Tabulka I
Prehl'ad elektrochemickych metdd stanovenia WAR
Pracovna elektroda Technika Prostredie Linearny LOD Redélne vzorky Lit.
rozsah [umol 1™
[pmol 1]
CPE DPV FP (pH 4,5) 30-3000 0,315 tablety 16
HMDE SWAdCSV BRP (pH 5,0) 0,005-0,4 0,00065 tablety, sérum, 24
mo¢
Fe;0,/CPE SWAdJASV FP (pH 6,0) 0,5-1000 0,21 tablety, sérum, 9
mo¢
MnFe,O4/MWCNT/CPE DPV FP (pH 4,0) 0,1-440,0 0,08 tablety, injekény 25
roztok, sérum,
mo¢
ZnCrFeO,/ MWCNT/CPE DPV FP (pH 4,0) 0,02-920,0 0,003 tablety, sérum, 19
mo¢
B-CD/MWCNT/Co;0,NP/CPE  DPV FP (pH 5,0) 0,05-150 0,02 moc¢, sérum 26
CdS-QD/CS/MWCNT/GCE DPSV FP (pH 2,0) 0,05-80 0,0085 moc¢, sérum, 27
materské mlieko
Co,Oy-NP/MWCNT/GCE DPAdSV FP (pH 6,0) 0,008-50 0,0033 mo¢, plazma 28
50-800
PTCA/CBPE DPV BRP (pH 7,0) 5-160 3,09 (R-WAR) mo¢, plazma 20
4,02 (S-WAR)
Ni;C/CPE DPV FP (pH 6,0) 0,008-1,5 0,0021 - 29
NiPILNF/GCE SWV FP (pH 7,0) 1-100 0,15 tablety 30
MIP/NPGL/GE cv FP (pH 7.,5) 0,0001-0,08 0,00041 krv 31
PrAlO;-NP/GCE (Y FP (pH 7,2) 19,5-5000 19,5 voda 32
ISE potenciometria FP (pH 7,4) 0,316-1000 0,125 krv 21
BDDE BIA-MPA FP (pH 7,0) 2-400 0,36 tablety 17
BDDE FIA-MPA FP (pH 7,0) 4-400 0,51 tablety 17
SPCE BIA-MPA FP (pH 7,0) 2-100 0,07 tablety 18
SPCE DCV BRP (pH 7,0) 4-100 1,05 tablety 22
SPCE DPV BRP (pH 7,0) 4-100 0,26 tablety 22
UTGE DPV BRP (pH 8,0) 8-200 0,84 tablety 23
SPCE BIA-AD BRP (pH 7,0) 1-800 2,0 tablety 23

Skratky nedefinované v predchadzajucom texte: LOD — medza detekcie; FP — fosfatovy tlmivy roztok (pufor); HMDE —visiaca ortut'ova
kvapkova elektroda; SWAACSV — square wave adsorpcna katodicka rozptstacia voltampérometria; BRP — Brittonov-Robinsonov tlmivy
roztok (pufor); Fe;04/CPE — uhlikova pastova elektréda modifikovana nanocasticami Fe;O4; SWAdASV — square wave adsorpénd ano-
dicka rozpustacia voltampérometria; MnFe,O4/MWCNT/CPE — uhlikova pastova elektroda modifikovana viacstennymi uhlikovymi
nanorurkami a MnFe,O4; ZnCrFeO4/MWCNT/CPE — uhlikova pastova elektroda modifikovana viacstennymi uhlikovymi nanortirkami
a ZnCrFeOy; B-CD/MWCNT/Co3;04-NP/CPE — uhlikova pastova elektroda modifikovana B-cyklodextrinom, viacstennymi uhlikovymi
nanorurkami a nanocasticami Cos;0,; CdS-QD/CS/MWCNT/GCE - sklovita uhlikova elektroda modifikovana chitosanovym filmom
a viacstennymi uhlikovymi nanortrkami s kovalentne imobilizovanymi kvantovymi bodkami; DPAdSV — diferenc¢nd pulzna adsorpcna
rozpustacia voltampérometria; CosO,-NP/MWCNT/GCE - sklovita uhlikové elektréda modifikovand nanocCasticami oxidu kobaltu
a viacstennymi uhlikovymi nanorurkami; PTCA/CBPE — pastovd elektroda z uhlikovej cerne modifikovana 3,4,9,10-perylén-
tetrakarboxylovou kyselinou; Ni;C/CPE — uhlikova pastova elektroda modifikovana karbidom niklu; NiPILNF/GCE - sklovita uhlikova
elektroda modifikovana nanokompozitom poly(MImEO8BS)-Ni a Nafionu; MIP/NPGL/GE — zlata elektroda s molekuldrne imprintova-
nym polymérom na nanoporéznom zlatom filme; CV — cyklicka voltampérometria; PrAlO;-NP/GCE — sklovita uhlikova elektroda modi-
fikovand perovskitovymi nanocasticami.

4. Zaver livej kontroly davky hrozi riziko zavazného krvicania

alebo naopak nedostato¢na ucinnost’ terapie. Stanovenie

Warfarin ma aj po zavedeni novych generacii peroral- warfarinu v biologickych a farmaceutickych vzorkach je
nych antikoagulancii kI'ai¢ovy vyznam v antikoagulacnej klicové pre zabezpecenie bezpecnej a ucinnej liecby.

terapii. Jeho tuzky terapeuticky index si vSak vyzaduje Tento referat poskytuje prehl'ad vyvinutych elektro-

presné sledovanie koncentrécie v krvi, pretoze bez spolah- chemickych metdd a ich aplikécii pre stanovenie warfari-
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nu. Elektrochemické metddy sa vyznacuju vysokou citli-
vost'ou, jednoduchou manipuldciou, nizkymi prevadzko-
vymi nakladmi a rychlou analyzou, vd’aka ¢omu sa ukazu-
ju pre stanovenie warfarinu ako idedlny néstroj. Vdaka
modernym elektrodovym materidlom a vyuzitiu pokroci-
lych detekénych technik umoziuju tieto metddy selektivne
a presné stanovenie warfarinu aj v komplexnych biologic-
kych matriciach. Moznost’ miniaturizacie elektrochemic-
kych systémov navySe umoziiuje ich vyuzitie v point-of-
care (POC) zariadeniach pre rychlu analyzu warfarinu
in situ. Tieto metddy tak nachadzaju Siroké uplatnenie
v klinickej praxi pri monitorovani liecby, ale aj pri kontro-
le kvality farmaceutickych preparatov.

Tdto prdca bola vypracovand v ramci Specifického
vysokoskolského vyskumu (projekt SVV 260793).
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V. Zuzi¢ova and V. Vyskot&il (Charles University,
Faculty of Science, Department of Analytical Chemistry,
UNESCO Laboratory of Environmental Electrochemistry,
Prague, Czech Republic): Application of Electro-
chemical Analytical Methods in the Determination of
the Drug Warfarin

Warfarin is an anticoagulant drug with a narrow
therapeutic index. Its accurate determination is essential to
ensure effective and safe treatment, as even small
deviations can lead to serious adverse effects. A wide
range of analytical methods have been developed for its
determination, including spectrometric and separation
techniques. Electrochemical methods are characterized by
simple experimental setups and low costs, while enabling
rapid analysis with high sensitivity and acceptable
selectivity. Owing to these advantages, they represent an
effective alternative for determining drugs and are used in
clinical diagnostics, drug quality control, and
environmental analyses of drug metabolites. This review
discusses the physicochemical and biological properties of
warfarin and compares various analytical approaches to its
determination, with an emphasis on electrochemical
methods.

Full text English translation is available in the on-line
version.

Keywords: electrochemistry, drug analysis, warfarin,
anticoagulants, voltammetry, amperometry
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Clanek piinasi zakladni informace o biologicky aktivnich latkach z hofcti v tradiéni i soudobé léitelské praxi
a o uplatnéni hotcti ve vychodni medicing, pfinasi téz informace o intenzité hotkosti nékterych obsahovych sloucenin.

Klicova slova: hotec, hotecek, gentiana, gentianella, TCM, ayurveda

Gentiana Linn. je nejvétsi rod v Celedi hotcovitych
a zahrnuje vice nez 360 druhi, véetné v Cechach a na Slo-
vensku ,,vyhubeného* (cit.') a posléze ,neptvodniho®
hotce zlutého (Gentiana lutea L., téz hotec velky, gelber
Enzian), ktery je vyznamnym zastupcem hotcii mezi 16¢i-
vymi bylinami, stejné jako né€které asijské druhy. Jeho
kofen je vyuzivan ve farmacii (oficialni droga je uvedena
v Evropském lékopisu Ph. Eur. 11. (cit.?) pod nazvem
Radix gentianae, uvedena je tam i Gentianae tinktura, ba
iv1ékopisu Ceském 1997 (cit.®). Tradién& je pouzivan
v bylinném 1é¢itelstvi pfi zazivacich poruchach. Tlumi
dyspeptické projevy pii poruchach funkce zluéniku, jater
a slinivky. Podporuje krvetvorbu, funkce centralni nervové
soustavy a da se vyuzit jako celkové tonikum pfi rekonva-
lescenci po tézkych chorobach. Zevné muze byt droga
pouzita na nehojici se a zdufelé rany. Dokonce byla indi-
kovana kravam na zlep3eni kvality mléka®.

Gunbians  boba $ Gramde Gunkine

Obr. 1. Hofec Zluty’, horeek®, hofec (modry)’

Chem. Listy 719, 672677 (2025)

GENTIANELLA
(GENTIANA ACALLIS)
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Jak pravi Viemir Berchtold®: ,,Gméno, ceské nosj pro
horkost swau, latinské ale ma na pamdtku Gentiana krdle
illirského cili slowanského* (Spravné Gentios (fecky:
I'évBiog, albansky: Genti) byl ilyrsky kral z kmene Labea-
th. V1adl v letech 181-168 pi. n. 1. a ildajné objevil blaho-
darné uginky hotce®).

Nejstar§im autorim zndmym univerzitnim dokumen-
tem, popisujicim hotec, je doktorska disertacni prace We-
bera Johanna Andrease zroku 1720 z University v Jen¢,
ktera se nicméné opira o vSechny klasiky, jako byli Dios-
corides, Plinius, Galenus, Matthioli a dalsi. Tato prace se
jiz ve své dobé zabyvala mj. faktem, ze tehdy zndma4 lite-
ratura nebyla v urcovani rostlin piili§ presna a obsahovala
mnoho riznych nazvi pro jednu rostlinu, a naopak jeden
nazev pro rostliny rizné. Néktefi taxonomové v minulosti
totiz spojovali i rody Gentianella (hotecek) a Gentiana

GENTIANA

https://doi.org/10.54779/ch120250672
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Obr. 2. Frontispice Weberovy disertace

(hotec), v soucasné taxonomii jsou vSak fazeny do odlis-
nych podkment a nejsou bezprostiedné piibuzné'.

Turista se zajisté pamatuje na horské chaty na Slo-
vensku, kde se téméf vSude u nalevniho pultu setkal
s pétilitrovou sklenici od okurek plnou kofent hotce zali-
tych borovitkou'' & jinou koralkou. Tento elixir, nazyva-
ny ,.korenovica“ osvézil, a jak je psano vyse i olécil turistu
na téle 1 na dusi. Kofen se pouzival k vyrob¢ lihovin i po
fermentaci'?, nejen po maceraci'. Kofen hoice je Gastou
soucasti hotkych alkoholickych specialit, jako vermuty,
aperitivy, likéry (Jagermeister), amary (Fernet-Branca), ¢i
,bitters* (Angostura bitters)'*. Jak pise Presl'®: ,Délaji z
ného ndpoj lihowy i ohorcuji jim koralky a rosolky. Téz jej
dawaji do piwa na misto chmele.” Pred Casem jsme do-
konce v tomto ¢asopise pfinesli origindlni pfedpis na vyro-
bu Becherovky podle Jana Bechera z roku 1866, kde je
kofen hoice jednou z hlavnich surovin'.

V dnesnim Slovensku se prodava borovicka a vodka
(a fada dalsich specialit) s pﬁchuti hofkého extraktu kofe-

Chem. Listy /19, 672—-677 (2025)

HOREC HOREC
el oo
|| e e

Obr. 3. Horec borovi¢ka a Horec vodka (Prelika, a.s. Presov)

obsazeny muze byt pouzit pti 1écbé alkoholické hepatoste-
atézy (ztuénéni jater)'”'®.

Hlavnimi slozkami 1ékopisné® suroviny (Radix gen-
tianae; usuSené ulomky kofeni a oddenkt hoice) jsou
hotké* sekoiridoidy gentiopikrosid (gentiopikrin; 2—8 %,
nékdy az témét 10 %), swerosid (0,05-0,08 %)), amaro-
gentin  (0,01-0,08 %), swertiamarin (swertiamarosid,
swertimarin) a pfibuné amaropanin a amaroswerin, deglu-
kosyltriflorosid a desacetylcentapikrin.

Ztejme vid¢i slouceniny ve vyvolani pocitu hotkosti
jsou amarogentin'® (hotkost 58 000 000, cit.*’) a ama-
roswerin (hotkost 58 000 000, cit.?"); k hoikosti dale pri-
spivaji amaropanin (hotkost 20 000 000, cit.?"), desacetyl-
centapikrin (hotkost ca. 4 000 000, cit.**), sekoiridoidy genti-
opikrin (hoikost 12000, cit*) a swerosid (horkost
ca. 12000, cit*). Nejvice zastoupena hotka komponenta,
gentiopikrosid (hotkost 11 600), mé redlnou moZznost pfispét
k 1é¢bé riznych onemocnéni, véetné poruch zazivaciho trak-
tu, malignich zmén, neurologickych poruch, mikrobialnich
infeke, poruch tvorby kosti, zanétlivych stavii a dalsich®.

X
© ~ OHO } OH Y OH
O OH OH
gentiopikrosid swertiamarin swerosid

* Hotkost se obvykle ur¢uje porovnanim hotkosti latky se zndmym standardem, casto chinin-hydrochloridem (hotkost
200 000) a je vyjadiena jako recipro¢ni fedéni, které stale vytvari detekovatelnou hotkou chut’ (EDQM. European Pharma-
copoeia, 10th ed.; EDQM: Strasbourg, France, 2019). Hodnota hotkosti 1000 znamena, Ze 1 g latky nebo extrakt 1 g 1é¢iva
v 1000 ml vody chutna jesté hotce. Hotkost v tomto smyslu neni identicka s hodnotami IBU ¢i EBU u piva (Verhoef B.:

Velka encyklopedie piva, Rebo, Cestlice 2003).
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deglukosyltriflorosid

Mezi dalsi slozky patii xanthony (az 0,1 %), jako je
gentisin (gentianova kyselina, gentianin), isogentisin, me-
thylgentisin (série zejména lékaiskych a farmaceutickych
zdroji popisuji tuto latku nazvem, ale nerikaji, ktera
z obou hydroxyskupin gentisinu je methylovana, SciFin-
der takovy trividlni ndzev neregistruje, jedind dohledatelna
citace® latky ani struktury gentiseinu a 1-hydroxy-3,7-di-
methoxyxanthonu neuvadi.)

O OH O OH
o OH o o~

isogentisin gentisin
O OH O OH
o OH o o~
gentisein 1-hydroxy-3,7-dimethoxyxanthon

Dalsi vétsi skupinou jsou iridoidy, kyselina loganova
(loganinova) a sekologanosid.

Pritomny jsou také flavonoidy jako luteolin
(cyanidenon, digitoflavon, flacitran, luteolol, Weld lake,
Yama Kariyasu), apigenin, isovitexin (homovitexin, api-
genin-6-C-B-p-glukosid, avrosid, isoavrosid, saponaretin),
fytosteroly a esencialni olej (0,1-0,2 %).

Susené kotfeny obsahuji 30-55 % sacharidt, jako jsou
monosacharidy (p-glukosa a D-fruktosa), disacharidy
(sacharosa a gentiobiosa), trisacharidy (gentianosa 2,5-8,0 %)
a polysacharidy (pektiny).

amaropanin

Chem. Listy /19, 672—-677 (2025)
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Koften hotce 1ékopisné kvality musi mit hodnotu hot-
kosti nejméné 10 000 a musi také obsahovat nejméné
33% ve vod¢ rozpustného extraktu (Evropsky Iékopis
2010)%.

Klasické ayurveda pouziva oddenek himalajské Gen-
tiana kurroo Royle'’ (indicky ¢&i himalajsky hotec,
trayamana, AMTHIUN), ktery obsahuje zejména gentisin,
swertiamarin, gentiopikrosid (hlavni komponenta), amaro-
gentin, swerosid, latky, obsazené v naSem Radix gen-

tianae. Jako latky specifické pro trayamanu (které se nalé-
zaji 1 v jinych drogach) mizeme jmenovat gentiakaulein

OH

OH
norswertianolin
_/OH
O OH O OH
HO | Q/ o
HO (0] OHOH
magniferin

HO \

HO
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(gentiakaulen), gentiosid, norswertianolin (demethyl-
bellidifolin-8-O-glukosid), mangiferin®’.

Ayurveda pouziva trayamanu jako princip chladivy
(stta) a sladky (madhura), tlumici gulmu (falesné biisni
bulky zptsobené nadymanim, Iépe feCeno nerovnovahou
tii dosi (vata, pitta a kapha)), horecky, poskozenou kaphu
(ta ovliviiuje zejména télesné tekutiny, kosterni a svalovou
strukturu) a krevni poruchy. Lé¢i zavrate, zizefi, tuberku-
16zu, vy&erpani, otravy a zvraceni*®.

Tradi¢ni ¢inskd medicina® pouZiva oddenek hoice
(Gentianae macrophyllae radix, GMR, qin jiao, Z&7,) jako
tradi¢ni ¢inskou drogu stfedni t¥idy s Gcinky rozptylovani
vlhkosti zptsobené vétrem, odstrafiovani vlhkého tepla,
snizovani nedostatku tepla a tlevy od bolesti. Byla pouzita
k 1é¢be bolesti kloubt, mrtvice, détské horecky a zlouten-
ky zptisobené vlhkym teplem atd. Vydani Cinského 1éko-
pisu z roku 2020 uvadi*’, ze GMR je suseny kofen Gentia-
na macrophylla Pall. (se synonymy Gentiana straminea
Maxim., Gentiana crassi-caulis Duthie ex Burk. nebo
Gentiana dahurica Fisch). Liu a spol.”> uvadgji 191 che-
mickych sloucenin v GMR, z nichz hlavni byly uvedeny
vySe (gentiopikrosid je opét uvadén jako hlavni obsahova
latka). Vidime zde mj. 12 iridoidd, 50 sekoiridoidd, 8 po-
lymernich iridioidd, 5 triterpenoidti oleananového a ursa-
nového typu, 12 flavonoidd, 7 steroidd, 5 alkaloidu, pie-
vazné obsahujicich pyridinové jadro, lignany, seskviterpe-
ny a fenylpropanoidy.

Moderni farmakologické studie ukazaly, ze farmako-
logicka aktivita GMR se projevuje predevSim protizanétli-
vymi U¢inky. M4 také dalsi aktivity, jako protinddorovou,
hepatoprotektivni, imunoregula¢ni a kardiostimulacni.

Krasna modra barva okvétnich listkd vétSiny hotct je
zalozena na charakteristické spektralni absorpci stabilniho
anthocyaninu, gentiodelfinu®', s libeznym systematickym
nazvem 5-6-0-(2F)-3-(3,4-dihydroxyfenyl)-1-oxo0-2-
-propen-1-yl-p-p-glukopyranosyloxy-2-3-6-O-(2E)-3-(3,4-
-dihydroxyfenyl)-1-oxo-2-propen-1-yl-p-D-glukopyrano-
syloxy-4,5-dihydroxyfenyl-3-(B-p-glukopyranosyloxy)-7-
hydroxy-1-benzopyrylium-chlorid, ktery byl izolovan
ze zminénych okvétnich listki ve vytézku 0,01 % (cit.*?).

Za 7lutou az oranzovou barvu G. lutea jsou zodpo-
védné karotenoidy™®, najmé pak p-karoten, za oranzovy
ton G. lutea L. var. aurantiaca pak anthocyaniny, jako
pelargonidin-3-O-glukosid, pelargonidin-3,5-O-diglukosid

gentiodelfin
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OH OH

pelargonidin-3-O-glukosid

D 2 0 Ve Ve |

B-karoten

(pelargonin) a pelargonidin-3-O-rutinosid®*, samoziejmé
ve formé soli.

Hofce a jejich ,,pfibuzni* pfedstavuji nejen nadheru

ptirody, ale i 1é¢ivou silu, kterou pfiroda moudie vlozila
do carokrasnych bylin tak, aby z nich moudii lidé méli
uzitek a radost.

Clanek je soucasti série prispévkil popisujicich rizné

chemické aspekty problematiky pfirodnich latek, jako
napf. ¢lanky*> %,

LITERATURA

L.

Presl S., Presl B.: Flora cechica indicatis medicinali-
bus, oeconomicis technologicisque plantis = Kwétena
Ceska : s poznamenanjm lékarskych, hospodarskych a
remesinickych rostlin. J. G. Calve, Praha 1819.

. European Pharmacopoeia Commission: European

Pharmacopoeia (Ph. Eur.) 11. Deutscher Apotheker
Verlag Dr. Roland Schmiedel GmbH & Co. KG,
Stuttgart 2022.

Cesky lékopis, piiloha k vyhlasce &. 1/1998 Sb.
Hansaman L. (ed.): Negnowégssj moravsko-slezsky
Domdcj Prjtel Wsseuzitecny obcansky kalenddr na
rok obycegny 1854, ¢islo 1 str. 54. Winikr K., Brno
1854.

. Berchtold B. V., Presl J. S.: O prFirozenosti rostlin

aneb rostlindr, ustanoweny pro lékare, hogice, hospo-
dare, umeélce, remeslnjky a wychowatele. Jan Sw.
Presl, Praha 1823.

. https://www.britishmuseum.org/collection/term/

BIOG186029, staZeno 4. 8. 2025.

. French School: Gentiana lutea, Grande Gentiane,

v knize: Collection of Botanical Studies, ca 1820.
Original Oak Spring Garden Foundation Library,
Upperville, Virginia.

. Step E.: Favourite Flowers of Garden and Greenhou-

se., Edward Step Artwork, London 1897.

. Howard, Lady F.: 4 catalogue of English plants

drawn after nature by Lady Frances Howard, 1766,

676

pelargonidin-3,5-O-diglukosid

10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

23.

24.

25.

26.

Chem. Listy /19, 672—-677 (2025)

HO
OH
HO.,
© v~ TOH

pelargonidin-3-O-rutinosid

Original Oak Spring Garden Foundation Library,
Upperville, Virginia.

Von Hagen K. B., Kadereit J. W.: Org. Divers. Evol.
1,61 (2001).

Jurasek M., Opletal L., Drasar P.: Chem. Listy 7135,
458 (2021).

Tasi¢ S., Savikin-Fodulovi¢ K., Menkovi¢ N.: Gentia-
na lutea, v knize: Guide through medicinal plants.
World Agency “Valjevac”, Valjevo, Serbia 2004.
Shaidullova O. V.: RU2545389 C1 (2015).

Camper E.: https://www.alcoholprofessor.com/blog-
posts/bitter-botanicals-gentian, stazeno 2. 8. 2025.
Presl J. S.: Jana Swatopluka Presla Wseobecny rostli-
nopis, cili, Popsani rostlin we wselikém ohledu uzitec-
nych a skodliwych, dil 2., str. 68. Kronbergr a Rivnag,
Praha 1846.

Opletal L., Copikové J., Uher M., Lapcik O., Morav-
cova J., Drasar P.: Chem. Listy 7101, 895 (2007).
Choubey P., Sharma V., Joshi R., Upadhyaya A.,
Kumar D., Patial V.: J. Ethnopharmacol. 325, 117866
(2024).

Li X., Zhang Y., Jin Q., Xia K.-L., Jiang M., Cui B.-
W., Wu Y.-L., Song S.-Z., Lian L.-H., Nan J.-X.:
Brit. J. Pharmacol. /75, 1451 (2018).

Wagner H., Bladt C., Zgainski E. M., v knize: Plant
drug Analysis, str. 125. Springer, Berlin 1983.

Evans W. C., Evans D.: Chapter 24 - Miscellaneous
isoprenoids, v knize: Trease and Evans' Pharmaco-
gnosy, 16. vyd., str. 333-346. Elsevier, Saunders
20009.

https://www.pharma4u.de/pta/datenbanken/
arzneipflanzen/detail/gentianae-radix/, stazeno 1. 8.
2025.

Wichtl M. (ed.), Blaschek W. (ed.): Wichtl — Teedro-
gen und Phytopharmaka Ein Handbuch fiir die Pra-
xis, 6. vyd. Wissenschaftliche Verlagsgesellschaft,
Stuttgart 2016.
http://www.pharmakobotanik.de/systematik/6_droge/
gentia-r.htm, stazeno 1. 8. 2025.

Antoniadi L., Bartnik M., Angelis A., Wawruszak A.
Halabalaki M., Kukula-Koch W., Skaltsounis L. A.:
Cells 13, 70 (2024).

von Kostanecki S., Tambor J.: Monatsh. Chem. 75, 1
(1894).

Buchwald W., Mikotajczak P. L.: Gentianae radix



M. Jurasek a P. Drasar

217.

28.

29.

30.

31.

32.

33.

34.

35.

36.

37.

38.

(Chapter 17), v knize: The Gentianaceae — Volume 2:
Biotechnology and Applications (Rybczynski J. J.,
Davey M. R., Mikuta A., ed.). Springer-Verlag, Berlin
Heidelberg 2015.

Wani B. A., Ramamoorthy D., Rather M. A., Aru-
mugam N., Qazi A. K., Majeed R., Hamid A., Ganie
S. A., Ganai B. A., Anand R., Gupta A. P.: Phytome-
dicine 20, 723 (2013).

Wisdom Library, https://www.wisdomlib.org/
definition/trayamana, stazeno 5. 8. 2025.

Liu C., Song X, Sun Y., Li Y., Li X., Zhang D.: Nat.
Prod. Res. 38, 4446 (2024).

Chinese Pharmacopoeia Commission: Pharmacopo-
eia of the People’s Republic of China, dil 1, 282
(2020).

Fukuchi-Mizutani M., Okuhara H., Fukui Y., Nakao
M., Katsumoto Y., Yonekura-Sakakibara K., Kusumi
T., Hase T., Tanaka Y.: Plant Physiol. /32, 1652
(2003).

Yoshida K., Kondo T., Goto T.: Tetrahedron 48, 4313
(1992).

Ji J., Wang G., Wang J., Wang P.: Biotechnol. Lett.
31,305 (2009).

Diretto G., Jin X., Capell T., Zhu C., Gomez-Gomez
L.: PLoS One 74, ¢0212062 (2019).

Podskalska T., Rihova K., Kruzik V., Skorpilova T.,
Smutna V., Potancokova J., Cizkovéa H.: Chem. Listy
117,23 (2023).

Jurasek M., Drasar P.: Chem. Listy /77, 278 (2023).
Grbavcic M., Jurasek M., DrasSar P.: Chem. Listy 778,
448 (2024).

Sarka E., Caltova K., Smrékova P., Bleha R., Marek
I., Fila V., Lhotka M.: Chem. Listy 717, 196 (2023).

677

Chem. Listy /19, 672—-677 (2025)

M. Jurasek and P. DraSar (Department of
Chemistry of Natural Substances, University of Chemical
Technology, Prague, Czech Republic): On Bitter Gentian
and Bitter Gentianella

The article provides basic information about
biologically active substances from gentians in traditional
and contemporary healing practice and about the use of
gentian in Eastern medicine, and also provides
information about the intensity of bitterness of some of the
compounds contained.

Full text English translation is available in the on-line
version.

Keywords: gentian, dwarf gentian, gentiana, gentianella,
TCM, ayurveda

Uziti tohoto dila se fidi mezinarodni licenci Creative Commons Attribution License 4.0 (https://creativecommons.org/licenses/
by/4.0/legalcode.cs), ktera umoziuje neomezené vyuziti, distribuci a kopirovani dila pomoci jakéhokoliv média, za podminky
fadného uvedeni nazvu dila, autord, zdroje a licence.



Che@
Listy

www.chemicke-listy.cz

PATNACT LET SPOLUPRACE RADIOCHEMICKE LABORATORE USTAVU
MAKROMOLEKULARNI CHEMIE AKADEMIE VED CESKE REPUBLIKY
A 1. LEKARSKE FAKULTY UNIVERZITY KARLOVY

JAN KUCKA®, JANA HUMAJOVA®, MIROSLAV VETRIK", JIRT PANEK”, MARTIN HRUBY®,
MARIE ZADINOVA®, PAVLA FRANCOVA®, LUDEK SEFC® a PAVLA POUCKOVA®

@ Ustav makromolekuldrni chemie AV CR v.v.i., Heyrovského nam. 2/1888, 162 00 Praha 6, b Centrum pgkroéilého
preklinického vyzkumu (CAPI), 1. lékarskd fakulta Univerzity Karlovy, Salmovskd 3, 120 00 Praha 2, © Ustav biofyziky
a informatiky, 1. lékarska fakulta Univerzity Karlovy, Salmovska 1, 120 00 Praha 2, Ceskd republika

Jkucka@centrum.cz

Doslo 6.10.25, ptijato 20.10.25.

Radiochemicka laboratoi Ustavu makromolekularni chemie AV CR vznikla roku 2009 s cilem rozvijet syntézu
a charakterizaci radioaktivné znaCenych polymeri a nanocastic. Od pocatku se ukazala nezbytnost uzké spoluprace
s biologickymi a medicinskymi pracovisti 1. 1ékatské fakulty Univerzity Karlovy. Tento ¢lanek shrnuje patnactiletou
spolupraci od prvnich pokusti na Ustavu biofyziky a informatiky aZ po sou¢asnou éru Centra pokrocilého preklinického
zobrazovani (CAPI). Vysledkem jsou spole¢né publikace, projekty a patenty s presahem do mediciny. Text dale uvadi
prehled technického vybaveni, praktickych pozadavkii na in vivo experimenty a ekonomickych aspekti preklinického

vyzkumu.

Klicova slova: radiofarmaka, radioaktivné znacené slouceniny, biodistribuce, biologické testovani, zobrazovaci metody

1. Uvod

Radiochemicka laboratoi Ustavu makromolekularni
chemie AV CR (UMCH) byla zalozena v roce 2009 jako
specializované pracovisté zamétené na syntézu a charakte-
rizaci radioaktivné znac¢enych polymert, nanocastic a pep-
tida'® dale na vyvoj radioznadenych nanogelt’
a CT-kontrastnich (CT — vypocetni tomografie, angl. Com-
puted Tomography) biokompatibilnich gelti®. Od po&atku
byla zfejma nutnost spoluprace s biologickymi pracovisti,
a proto byly navazany uzké vazby na 1. 1ékatskou fakultu
Univerzity Karlovy (1. LF UK). Clanek shrnuje 15 let
spoluprice mezi Radiochemickou laboratoti UMCH
a 1. LF UK — od pocate¢nich kontakti s Ustavem biofyzi-
ky ptes vyvoj 1é¢iv na hemochromatézu a Wilsonovu cho-
robu, diagnostiku i terapii nadord, az po souasnou éru
spoluprace s Centrem pokrocilého preklinického zobrazo-
vani (CAPI).

2. Historie spoluprace
Vznik radiochemické laboratore UMCH v roce 2009
umoznil vyuzivat radionuklidy k experimentalnimu sledo-

vani polymernich nosi¢i a nanocastic vyvijenych na
UMCH v biologickych systémech. Byla navazana spolu-
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prace s Ustavem biofyziky 1. LF UK, vedenym prof.
MUDr. RNDr. Jifim BeneSem, CSc., kdy klicovou roli
sehrala doc. RNDr. Pavla Pouc¢kova, CSc., kterd oteviela
cestu k biologickému testovani. Pro efektivni spolupraci
byla zasadni i role RNDr. Marie Zadinové, jez tym nauci-
la manipulaci s laboratornimi zvifaty a metody aplikace
1é¢iv. Toto obdobi piedstavovalo ,,ucebni fazi“ spolupra-
ce, béhem niz se vyvinuly zakladni metodiky biologické-
ho testovani radioaktivnich polymerti. Prvnimi z testova-
nych polymert in vivo byly termoresponzivni polymery
znagené '1, které se ve formé roztoku aplikovaly do na-
dorti (karcinom prostaty, linie PC3, cit.").

Testovany poly(N-isopropylakrylamid) (PNIPAM)
patii mezi termoresponzivni polymery, jejichz LCST
(dolni kriticka rozpoustéci teplota, lower critical solution
temperature) lezi mezi laboratorni a télesnou teplotou. Pti
ptechodu z laboratorni teploty na teplotu lidského téla tak
dojde k jeho fazové separaci z roztoku. Pii podani in vivo
se roztok polymeru rychle vysrazi na hydrofobni gel, coz
umoznuje lokalni retenci radioaktivni latky (depo), které
je pak zvolna fyzikalng bioerodovatelné'. V této studii byl
PNIPAM kovalentné funkcionalizovan pro radiojodaci
(znaceni By B, y-zafi¢, t;, = 8,02 dne). Funkcionalizace
spocivala v kopolymeraci s N-methakroyl-L-tyrosin-
amidem (<1 mol %) umoznujici elektrofilni radiojodaci na
aromatickém jadfe tyrosinamidu. Tim se z polymeru stal

https://doi.org/10.54779/ch120250678
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stabilni radionosi¢ vhodny pro intratumordlni injek¢ni
aplikaci. Po intratumoralnim podani ve zvifecim nadoro-
vém modelu linie PC3 se *'I-PNIPAM vysrazi a vytvoii
depotni strukturu. Ta minimalizuje difuzi radionuklidu
mimo nadorovou masu a umoznuje cilené ozatfovani nado-
rovych bun¢k v lozisku. Testovanim in vivo bylo zjisténo,
ze pti davee 25 MBq doslo k regresi ¢i uplné remisi tumo-
ru; pii 2 MBq byl pozorovan pouze zpomaleny rist'. Ne-
pritomnost lokalnich zanétlivych a toxickych reakci a po-
stupné vylucovani polymeru naznacuje, Ze polymerni no-
si¢ je biokompatibilni a bioerodovatelny, pticemz radiojod
zustava pevné kovalentné vazan na polymer.

Zavérem lze fici, ze *'I-PNIPAM piedstavuje slibny
radionosi¢ citlivy na vnéjs$i podnéty (zménu teploty), ktery
diky kombinaci termoresponzivity a radioaktivniho izoto-
pu nabizi jedine¢nou moznost injekéni a snadno déavkova-
telné brachyterapie bez nutnosti chirurgické implantace
a nasledného vyjmuti pevnych zaricu.

3. Rozvoj spoluprace

Rok 2012 znamenal posileni spoluprace nastupem
MUDr. Jany Humajové (rozené Mattové) do doktorského
studia na 1. LF UK. Jeji prace rozsifila vyzkum smérem
k farmakologickym aplikacim. Nejvyznamnéj$im vysled-
kem této etapy byl vyvoj 1éCiva pro Wilsonovu chorobu
anasledné pro hemochromatézu’ . Ob& nemoci jsou
zpusobeny poruchou metabolismu, pfi niz se v organismu
hromadi ionty mé&di (Cu®*', u Wilsonovy choroby)’ "',
respektive ionty Zeleza (Fe?'/Fe*’, u hemochromatozy)'?.
Jejich vysoké koncentrace vedou k oxida¢nimu stresu,
nevratnému poskozeni orgdndi a mohou mit i fatdlni na-
sledky.

Navrzend polymerni chelatani 1éCiva predstavuji
posun od tradiCnich nizkomolekularnich ligandd
(D-penicilamin, deferoxamin), které jsou zatizeny nizkou
selektivitou, kratkym biologickym poloCasem a vyznam-
nymi vedlejsimi ucéinky. Vytvofené makromolekularni
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systémy vyuzivaji kovalentné¢ zabudované specifické
chelatory zejména katecholové (1,2-dihydroxy-
benzen), pyrogallolové (1,2,3-trihydroxybenzen), 8-hydroxy-
chinolinové a 1,10-fenantrolinové motivy. Tyto funkéni
skupiny poskytuji multivalentni koordinacni prostfedi pro
Cu™" a Fe’" a umoziuji vznik stabilnich komplexi. Poly-
merni nosi¢e byly konstruovany jako makroporézni sito-
vané systémy nebo polysacharidové derivaty s vysokou
hydrofilitou, coz zajistuje jejich retenci v gastrointestinal-
nim traktu a omezuje systémovou absorpci. Tim se vyraz-
né snizuje riziko toxicity — polymery funguji jako lokalni
sorbenty kovovych ionti, které blokuji jejich vstiebavani
z potravy’ ™. In vivo experimenty jako **Cu PET/CT (PET
— pozitronova emisni tomografie, angl. Positron Emisson
Tomography) potvrdily (viz obr. 1), Ze tyto systémy ucin-
n¢ snizuji biologickou dostupnost zeleza a médi, a to bez
indukce cytotoxicity ¢ prooxidaénich u¢inka® . Nevstre-
batelnost polymerti byla ovéfena jejich radiojodaci '*°I
a naslednym sledovanim pomoci SPECT/CT (SPECT —
jednofotonova emisni vypocetni tomografie, angl. Single
Photon Emisson Computed Tomography) in vivo. Navrze-
né polymery jsou chranény nékolika patenty na polysacha-
ridové systémy se specifickymi chelatory médi a zeleza
a predstavuji perspektivni pristup k 1é¢bé metabolickych
poruch kovi''. Tato etapa piinesla kromé patentii také
nové publikace a grantové projekty, které dale upevnily
vzajemnou spolupraci. Tento vyzkum také ukdzal potenci-
al polymerni chemie piekonat limity nizkomolekularnich
terapeutik.

4. Era Centra pokrotilého preklinického
zobrazovani (2015 — soucasnost)

V roce 2015 bylo na 1. LF UK zalozeno Centrum
pokrocilého preklinického zobrazovani (CAPI) pod vede-
nim RNDr. Ludka Sefce, CSc., s vyznamnym piispénim
Ing. Pavly Francové. Spickové piistrojové vybaveni (PET,
SPECT, MRI — magnetickd rezonance, angl. Magnetic

Obr. 1. PET/CT laboratorniho potkana s radioizotopem *Cu aplikovanym Zalude¢ni sondou. M&d’ je patrna v celém zaZivacim
traktu a jatrech. Jeji biologickd dostupnost neni limitovana pfitomnosti chelatujictho polymeru — pfirozend biodistribuce u kontroly bez

podani polymeru
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Resonance Imaging, CT a dalsi optické a ultrazvukové
zobrazovaci metody) umoznilo tomuto centru in vivo zob-
razovani biologickych procesti, coz vyrazné posililo spo-
le¢né projekty a umoznilo posun od zakladniho vyzkumu
k preklinickym aplikacim. Spoluprdce tak nabyla plné
interdisciplinarniho charakteru.

Spole¢ny vyzkum se rozvijel v nékolika smérech.
Jednim z nich byl vyvoj pokrocilych termoresponzivnich
polymert znadenych B-zafi¢em °°Y, jejichz polymerni
matrice byla funkcionalizovana imunostimula¢nim polysa-
charidem B-glukanem a pro sledovani biologického osudu
doplnéna fluorescenénim barvivem Dyomics 615 (cit.'*).
Tyto systémy spojuji lokalni depozici radionuklidu s akti-
vaci imunitniho systému, ¢imz dosahuji synergického
protinadorového efektu. Z chemického hlediska jde
o funkcionalizované [-glukan-grafi-poly(2-isopropyl-2-oxa-
zolin-co-2-butyl-2-oxazolin)y s LCST piechodem mezi
laboratorni a télesnou teplotou, které po intratumoralni
aplikaci vytvateji dodasné stabilni depot s navazanym Y.
Tim se dosahuje dlouhodobého ozéafeni nadorového lozis-
ka vcetné potlaceni regulacnich T, bun¢k chranicich na-
dor pfed imunitni odpovédi pfi minimalnim tniku radio-
nuklidu do systémové cirkulace. Po vymieni radionuklidu
nastupuje imunomodulaéni efekt B-glukanu, ktery syner-
gicky s radiaci indukuje imunitni odezvu proti odumielym
zbytkiim nddorové tkdn¢ a tim i proti metastdzdm jinde
v téle.

Dalsi linii vyzkumu byly polymerni nanocasticové
a polymersomové nosi¢e chemoterapeutik, zejména doxo-
rubicinu. Polymersom je nano- az mikrometricka vezikula
vznikld samouspotradanim amfifilnich blokovych kopoly-
merl ve vodé. Ma dvojvrstvou polymerni membranu (jde
o analogii liposomu), ktera je obvykle silnéjsi a stabilnéjsi
nez u liposomu, a umoziuje enkapsulovat hydrofilni latky
do jadra a hydrofobni do membrany. Byly vyvinuty poly-
mersomy citlivé na vnéjsi podnéty na bazi blokovych ko-
polymert, které reaguji na zmény pH, pfitomnost vyso-
kych hladin reaktivnich forem kysliku (ROS) v nadoro-
vém mikroprostiedi nebo kombinaci obou podnétt (,,AND
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gate* multiresponzivni systémy'>'7). V kyselém, nadoro-

vé specifickém mikroprostiedi a/nebo pomoci ROS docha-
zi k disociaci vezikul a zrychlenému uvolnéni 1éciva, za-
timco ve fyziologickych podminkach (pH 7,4) zGstavaji
vezikuly stabilni. Tento pfistup vede k vyssi akumulaci
lé¢iva v nadoru, ke snizeni jeho kardiotoxicity a prodlou-
zené preziti experimentalnich zvifat ve srovnani s volnym
doxorubicinem'®.

Vyznamnym smérem byl také vyzkum polymernich
radiosenzitizéra, konkrétné perfluoralkylovanych diseleni-
dovych nanogastic (tzv. fluorosomi)™. Tyto redoxné ak-
tivni systémy katalyticky rozkladaji H,O, a oxiduji intra-
celularni glutathion, ¢imz vyvolavaji oxidativni stres
a zvySuji citlivost nadorovych bunék vici ionizujicimu
zateni, zatimco zdravé bunky chrani. /n vivo modely po-
tvrdily, ze kombinace diselenidovych nanocastic s frakcio-
novanou radioterapii vede k uplnému potlaceni ristu
tumoru.

Soucasné probihaly i prace na CT kontrastnich ge-
lech®* a protetickych materidlech (viz obr. 2), a také na
studiu biologického osudu dcefinych radionuklidi alfa
zafict (P Ac, *PRa) vazanych na nano&stice, coZ je za-
sadni pro bezpetné pouZiti cilené terapie alfa zarici*'*.
Spoluprace zahrnuje i komplexni teranostické piistupy,
napfiklad projekt zaméfeny na vyvoj 1é¢iva cileného na
receptory FAP (angl. Fibroblast Activation Protein). Tento
projekt spojuje diagnostickou zobrazovaci slozku s terapeu-
tickym ucinkem a je realizovan ve spolupraci UMCH, Usta-
vu organické chemie a biochemie (UOCHB) a 1. LF UK.

5. Vybaveni laboratori

Radiochemicka laboratof UMCH ma povoleni k na-
kladani s radionuklidy 125 By 99mpe iy 9 Py, Je vyba-
vena ionizaénimi komorami, scintilaénimi detektory Nal
(Tl), HPLC systémy s radiodetektory (Berthold) a radio-
scannerem Typhoon 7000. Jak je specifikovano vyse, pra-
covisté CAPI je vybaveno zobrazovacimi systémy PET,

Obr. 2. CT laboratorni mysi s implantovanym gelem, barevné je odliSena opacita implantati
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SPECT, MRIL CT a optickymi modalitami. V blizké dobé
ma byt rozsifeno o kombinované SPECT/MRI a spektralni
CT. Zobrazovaci systém Albira (vyrobce Bruker) umoziu-
je napiiklad PET sledovani nadord pomoci ['F]-
fluorodeoxyglukosy (**F-FDG) a SPECT zobrazovani
s vyuzitim izotopa I a *™Tc.

Toto rozdéleni vybaveni odpovida koncepci: Priprava
¢i radioznaceni vzorki (vetné téch od spolupracujicich
skupin a tstavi) probiha na UMCH, zatimco biologické
testovani na pracovistich 1. LF UK.

6. Praktické pozadavky a etické aspekty
preklinického vyzkumu

Vzorky urcené k in vivo aplikaci musi mit fyziologic-
ké pH a byt izotonické. Jako pomocna rozpoustédla lze
pouzit pouze malé mnozstvi ethanolu nebo dimethyl-
sulfoxidu (maximalné do 10 %). U imunokompetentnich
zvitat nejsou vyzadovany absolutni sterilni podminky,
avsak biologicka kontaminace vzorki je nepiipustna. Je
mozné implantovat polymerni implantaty pfimétené veli-
kosti (valecky o priméru cca 5 mm v praméru; sterilni,
fixované tkanovym lepidlem) a jejich biologicky osud
(biodegradaci) sledovat pomoci CT, UZ (ultrazvukového
zobrazovani) nebo MRI.

Objemy aplikovanych 1é¢iv a vzork se lisi podle
druhu zvitete: u mysi je to priblizné 100-150 pl intra-
vendzné i subkutdnné, stovky pl perordlné a jednotky az
desitky pl intratumoralné ¢i intramuskularné. Pouzivané
modely zahrnuji mysi (kmeny C57BL/6, BALB/c, Nu/Nu,
NOD), potkany (Wistar, Lewis) a jen vyjime¢né také kra-
liky.

Kazdy experiment na obratlovcich vyzaduje schvale-
ny projekt pokusti na zvitatech (PP) v souladu se zakonem
na ochranu proti tyrani zvifat. Proces schvalovani probih4
v gesci Ministerstva zemédélstvi Ceské republiky a podle
ofekavané miry zavaznosti pro laboratorni zvifata muze
trvat i n€kolik mésicti. Welfare zvifat je zajisténo na vyso-
ké urovni; jde o podminku ziskani nezkreslenych vysledki
bez zbytecného stresu pokusnych zvifat i spolecensky
pozadavek a moralni zavazek.

7. Ekonomické a provozni aspekty

Preklinicky vyzkum je finanéné naro¢ny. Bézné labo-
ratorni mysi (napt. kment C57BL/6 nebo BALB/c) stoji
kolem 1 500 K¢; potkani (Wistar, Lewis) jsou o néco lev-
méné dostupnych modelii onemocnéni. Imunokompromi-
tované kmeny (Nu/Nu, NOD) a geneticky modifikované
mysi stoji v fadu tisicti az desetitisicti korun a do nakladt
je nutné zahrnout i ustajeni zvifat. Hodina strojového Casu
(PET/SPECT/CT, MRI) stoji fadov¢ tisice korun; u gran-
tovych projektli a pii spolecnych publikacich se naklady
obvykle déli mezi partnery.
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8. Zavér a perspektivy

Spoluprace Radiochemické laboratore UMCH
al. LF UK se béhem patnacti let rozvinula od prvotniho
biologického testovani radioaktivnich polymert na Ustavu
biofyziky az k plné interdisciplindrnim projektim v ramci
CAPI. Vysledkem jsou desitky spolecnych publikaci a pét
patentli a uzitnych vzord s ptfimym ptresahem do medici-
ny'®. Do budoucna se predpoklada rozsifeni spektra pouzi-
vanych radionuklidi i zavedeni novych zobrazovacich
modalit'”. Spoluprace piedstavuje modelovy piiklad pro-
pojeni chemie, biologie a mediciny v CR a ziistava vyji-
meény i celosvétovs'®.

Tato prdce byla podporena Ministerstvem Skol-
stvi, mladeze a télovychovy CR (grant LUAUS24272,
LUAUS24203 a projekt EATRIS-CZ, LM2023053), Minis-
terstvem zdravomictvi CR (AZV, grant NW24-03-00387)
a projektem Strategie AV21 (vyzkumny program
,, Pritlomové technologie budoucnosti — senzorika, digitali-
zace, uméla inteligence a kvantové technologie ', vyzkumné
téma ,,Nové korelativni techniky pro analyzu a zobrazovani
biologickych a syntetickych polymernich materialii ).
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P. Poulkova® (“ Institute of Macromolecular Chemistry,
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Czech Republic, "Center for Advanced Preclinical
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Prague, Czech Republic, ‘Institute of Biophysics and
Informatics, First Faculty of Medicine, Charles
University, Prague, Czech Republic): Fifteen Years of
Cooperation between the Radiochemical Laboratory of
the Institute of Macromolecular Chemistry of the
Academy of Sciences of the Czech Republic and the
First Faculty of Medicine of the Charles University

The Radiochemical Laboratory of the Institute of
Macromolecular Chemistry, Czech Academy of Sciences
(CAS), was established in 2009 to advance the synthesis
and characterization of radiolabeled polymers and
nanoparticles. From the outset, close collaboration with
the biological and medical departments of the First
Faculty of Medicine, Charles University, proved essential.
This article summarizes a fifteen-year collaboration, from
the earliest experiments at the Institute of Biophysics and
Informatics to the current era of the Center for Advanced
Preclinical Imaging (CAPI). The partnership has led to
joint publications, projects, and patents with implications
for medicine. The text further provides an overview of
technical equipment, practical requirements for in vivo
experiments, and the economic aspects of preclinical
research.

Keywords: radiopharmaceuticals, radioactively labeled
compounds, biodistribution, biological testing, imaging
methods
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Renesan¢ni myslitel Jan Amos Komensky vénoval své prace pedagogice, filosofii, teologii, politice, socialnim
reformam a ptekvapivé také alchymii. Ve svém dile ,,Labyrint svéta a rdj srdce™ kriticky odsoudil netspésné pokusy
alchymistli o vyrobu zlata a kamene mudrcid. O deset let pozdé&ji vSak ve svém rozsahlém dile ,,Physicae ad lumen divinum
reformatae synopsis“ pouzil alchymistické teorie jako zaklad pro svou interpretaci pfirodnich jevi a procesi. Komensky
jako hluboce véfici ¢lovek pouzil mosaickou interpretaci ptirody z biblické knihy Genesis (Prvni kniha MojZiSova), ale
kombinoval ji s alchymistickou teorii sloZzeni hmoty zaloZenou na principech rtuti, siry a soli a s mySlenkou, ze zékladni
pfirodni procesy jsou zaloZeny na pfeméné hmoty na paru a jeji ndsledné kondenzaci, k ¢emuz dochézi jak redlné, tak
obrazné¢ v alchymistickych destila¢nich pfistrojich — alembicich.

Klicova slova: J. A. Komensky, pedagogika, alchymie, alembik, Labyrint svéta a raj srdce, Physicae ad lumen divinum
reformatae synopsis

Obsah i Cesky. Mnoho praci zistalo v rukopise, mnohé byly ztra-

ceny nebo zapomenuty a dal$i zatraceny v dusledku teh-
1. Uvod dejsiho stavu evropské spolecnosti. Kompletni a jednotné
2. Komenského pedagogicka dila vydani v§ech Komenského spisii zatim neexistuje; soubor-
3. Komenského dila s alchymickou tématikou né vydani dila ,.Johannis Amos Comenii Opera omnia —
4. Zavér Dilo Jana Amose Komenského*, pfipravované Akademii

véd neni dosud dokonc¢eno.

Motto: Omnia sponte fluant, absit violentia rebus.

2. Komenského pedagogicka dila

1. Uvod Z celé fady Komenského publikaci jsou nejvice zna-
5 ma a v odbornych kruzich cenéna jeho nad¢asova pedago-
Zivotni postoj Jana Amose Komenského (1592-1670) gicka dila, uvefejnéna v celé fadé vydani a prekladd, pie-

obsazeny v mottu ,,Vse at’ volné plyne, at’ véci jsou prosté devsim Velkd didaktika (Didactica magna), kterou napsal

nasili“ byl bohuzel pouze nesplnénym pianim tohoto rene- v letech 1633-1638 v Le$ng'; Komensky ji oznadil za
sanéniho myslitele, pedagoga, filosofa, teologa, politika L VSeobecny navod na uceni vsech lidi vsem vécem* (cit.?).

a reformatora. Jeho zivot byl plny osobnich i spolecen- Dalsi vyznamny pedagogicky spis, mnohokrat pfeloZeny,

skych tragédii: ¢ast zivota prozil béhem tricetileté¢ valky, tentokrat o ptredskolni vychoveé, je Informatorium Skoly

nékolikrat pfiSel pfi pozarech a valecnych katastrofach mateiské (napf. cit.>"). Ve své dobé byla usp&sna modernd
nejen o majetek, ale i o dlouhodobé¢ zpracovavané rukopi- a encyklopedicky pojatd ucebnice latiny Brdna jazykii
sy svych praci, pohibil dvé manzelky a dva syny a byl oteviend® a obrazkova ugebni encyklopedie Svér
vyhnan ze své vlasti. Pfesto zanechal rozsahlé dilo, jehoz v obrazech® popisujici svét, nebesa, rostliny, Zivogichy,
valna ¢ast je v platnosti dodnes, pokryvajici fadu témat lidské ¢innosti a mnoho dalsiho, vie doprovazené nazor-
mnohdy vzajemné vzdalenych: pedagogiku, teologii, filo- nymi dfevoryty. Rozsahlym pedagogickym dilem je i dale
sofii, spravu véci vefejnych, pansofii (,,vSeobecnou moud- popisovany Piehled fyziky dle svétla boztho opraveny
rost”) a pifrodovédné Gvahy, v mnohém vychazejici ze (dale jen Fyzika)®, patiici mezi méné znamé Komenského
soudobé alchymie. Jazykem jeho praci je v pfevazné mite spisy. Fyzika byla pivodné napsana s cilem slouzit jako
latina, ale publikoval i v angli¢tin€, némcing€ a samoziejme encyklopedické ucebnice piirodovédy, ale Komensky se ji
Chem. Listy 779, 683—-688 (2025) https://doi.org/10.54779/ch120250683
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pozdgji snazil pfepracovat na védecky spis o pfirod¢ slou-
zici jako zaklad celého pansofického systému; to se mu
podatilo jen z&asti'’.

3. Komenského dila s alchymickou tématikou

Alchymie se dotykaji dvé Komenského dila: jednim
z nich je Labyrint svéta a rdj srdce’, kde se o alchymii
hovoti explicitné, druhym zminénd Fyzika, kde se slovo
alchymie sice nevyskytuje vibec, o to hloubéji je alchy-
mickym uvazovanim i alchymickou praxi spis prostoupen.
Postupna preména alchymie v moderni védu zapocala
v obdobi renesance, tedy v dob¢, kdy Komensky Zil. Proto
je nepiekvapivy Komenského pristup k alchymii — na jed-
né stran¢ kriticky pohled na alchymii hledajici pochybné
cesty k vyrob¢ zlata a kamene mudrct, a na druhé strané
chapani alchymie jako zakladu popisu ptfirody a zivota;
prvni pohled Komensky vtélil do popisu alchymie
v Labyrintu svéta, druhy do Fyziky.

V jeho nejznaméjsim dile — je to svétove nejvydava-
néjsi kniha ¢eskych autorti viibec — alegorickém Labyrintu
svéta a rdji srdce (prvni verze’ byla Komenskym opako-
van¢ upravovana) Komensky takika beletristicky lici
,»marnosti a hficky tohoto svéta®, v mnohém odrazejici
jeho vlastni zazitky a pozorovani lidské spolecnosti,
a vtipné kritizuje spolecenské a moralni vady. Dvanacta
kapitola Labyrintu popisuje kriticky alchymii; z jejiho
obsahu byva nékdy odvozovano, ze Komensky alchymii
jako celek odsuzoval, coz ale Fyzika vyvraci. Protagonista
knihy, Poutnik, mé v alchymii spatfovat ,,vrchol lidského
davtipu a tak rozkosnou praci, ze kdo se do ni jednou da,
nemuze ji az do konce zivota opustit ...“, a poznat, Ze
alchymisté jsou ,,nejbystiejsi z filosofii, kteti délaji to, co
ani samo slunce svym zarem nedokaze v hlubinach zemé
stvofit,...zlato.“ Stejné vysméSné jsou popsany marné
snahy pfipravit kdimen mudrct, ktery ,,méni kovy ve zlato

.. a nedopusti, aby (¢lovék) zemiel diive nez po dvou ¢i
tfech stech letech®. Odsouzeni alchymie, zde ovSem pod-
vodné alchymie, zlatodéjstvi, mimo jiné pramenilo
z Komenského nabozenského presvédceni: jedinym tvir-
cem je Bih a ¢lovék se nesmi snazit se mu rovnat.

Druhé Komenského dilo, zabyvajici se alchymii,
predstavuje mnohasetstrankova Fyzika, jeho nejroz-
sahlejsi prirodovédna prace, kterou napsal zhruba deset
let po Labyrintu svéta roku 1632 v Le$né a byla vydana
o rok pozdgji v Lipsku®; za jeho Zivota Fyzika vy3la v dal-
Sich latinskych vydanich a v angli¢ting’ (obr. 1). Kniha
byla piivodné napsana s cilem slouzit jako ucebnice pfi-
rodni filosofie, ale Komensky se ji snazil pozd¢ji ptrepra-
covat na védecky spis o pfirodé, ktery mél byt zakladem
celého pansofického systému'®. Ve Fyzice je patrna, byt
nedeklarovand, snaha negovat kriticky pfistup k alchymii
popsany v Labyrintu, slovo alchymie se tam viibec nevy-
skytuje a mluvi se nikoliv o alchymistech, ale o chemicich
(chymici® nebo chymicks®).

Inspiraci a predlohou Komenského dila byl spis teologa,
filosofa a pedagoga Johanna Heinricha Alsteda Physica
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harmonica'""'?, ktera vysla rok pred potatkem Komenské-
ho studii na univerzit¢ v Herbornu, kde byl Alsted jeho
ucitelem. Alsted definoval ¢tyfi druhy ,,fyziky*: fyziku
mosaickou, tj. vyklad pfirody, postaveny na zakladé bib-
lického stvoreni (Prvni kniha MojziSova, Genesis; Mojzi$
— Moises, Moses), fyziku zidovskou, tj. rabinskou a kaba-
listickou (pfimo souvisejici se Starym zakonem), fyziku
peripatetickou, tj. tehdejsi skolskou fyziku zalozenou na
Aristotelové uceni (ve Skole zalozené Aristotelem se vyu-
¢ovalo pti chizi; mtepuadmg, peripathds — chiize), a poslé-
ze fyziku chemickou (Physica chemica), obraz ptirody na
zaklad¢ alchymického chapani svéta.

Tehdejsi pojem ,,fyzika™ zavedl Aristoteles — rozliSo-
val mezi ptirodou (@ooig, fysis) a lidskym vytvorem
(teyvn, techné) — a zahrnoval nejen fyziku v dnesnim po-
jeti, nybrz i chemii, astronomii, biologii a vSechny dalsi
ptirodni védy; v tomto smyslu jej uzival Alsted a poté
i Komensky.

Komenského dilo za¢ind obsdhlym tvodem, v némz
odmitl peripatetickou fyziku a prohlasil, ze jedinym pra-
vym, skute¢nym a jasnym obsahem filosofie je Cerpat vse
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Obr. 1.

Titulni strianka latinského vydiani Komenského
Fyziky®
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ze smyslil, rozumu a Bible: ,,Kdekoli selhdva rozum nebo
smysl, vdé¢ime Bozi milosti za to, Ze nam racila zjevit
mnohé véci, které presahuji rozum a smysl, naptiklad prv-
ni stvofeni svéta a slozeni véci neviditelnych. ... budeme
se tidit MojzisSem (ktery stvotfeni svéta popsal na Bozi
prikaz) a pfitom vzdy pozorn¢ sledovat svédectvi smysli
a rozumu.“ Nepopiral nazor o slozeni hmoty z atomu:
»Moudrost Bozi nam odhalila, ze atomy se spojily do
hmoty vlivem vdechnuti ducha zivota a zacaly se rozliSo-
vat do tvari.“, ov§em opé€t jen na biblickém zakladé. Ko-
mensky jako hluboce vétici ¢lovek se ve Fyzice viditelné
priklonil k mosaickému vykladu piirody, nicméné dalSim
zakladem spisu zustala chemicka fyzika v Alstedové poje-
ti, v dané dob¢ piedstavovana alchymii. Jednim z divodd,
pro¢ Komensky piestal odmitat alchymii, byla jeho kon-
cepce pansofie (vSeobecné moudrosti, vSevédy), ktera
vychdzela z myslenky, ze v riznych a viditelné odlisnych
formach poznani existuje zakladni vSestranné poznani,
které, pokud se stane soucasti vseobecného vzdélani, muze
vést k reformé lidské spolecnosti a pravé za tento zaklad
vSestranného poznani povazoval alchymii jako ,,prostfedek
zuslechténi duse, nabozenského smifeni a promény lid-
stva“ a za jedinou védu, ktera je schopna proniknout
k podstat¢ véci.

Obsah Fyziky je pestry, predstavu si lze utvofit z na-
zvli dvanacti kapitol: Idea svéta, ktery méd byt vytvoren,
O principech svéta, hmoty, ducha a svétla, O pohybu véci,
O vlastnostech véci, O proméné véci, O elementech,
O parach, O pevnych latkach, O rostlinach, O zivych stvo-
fenich, O c¢loveéku a také O andé@lich. Je zifejmé, Ze
v kratkém clanku nelze obsah kapitol detailné popsat
a nasledujici fadky pfedstavuji jenom nelplny vytah. Ka-
pitoly maji vesmés explicitni alchymicky podtext, nejvice
»chemicka® je asi ctvrta kapitola O vlastnostech véci.

Hmota

Viditelny svét podle Komenského spociva na jedné
stran na tiech ,,viditelnych zakladech®, kterymi jsou nezi-
va hmota (materia), duch (spiritus) a svétlo (lux neboli
ohen); podle jeho viry hmota pochdzela od Boha Otce,
svétlo od Boha Syna a zivotni duch od Ducha svatého, coz
se v podstaté blizi tehdy platnym alchymickym ptedsta-
vam'*'. Na druhé strang svét spoiva na tiech
»latkotvornych kvalitach®, kterymi jsou principy ,,rtut™,
»sira“ a ,,sul“, a v tomto piipadé je to piedstava zcela al-

‘which the ¢
Oleafity  >Chymicks ° Sulphar
wcall :

Confftency Salr.

: Mercnr]
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chymicka: jde o teorii tria prima, ktera se stala zakladnim
pojmem popisujicim slozeni hmoty pozdné stiedoveké
a ran¢ novoveké alchymie; uznaval ji i Komensky a jeho
Fyzika je na ni postavena.

Teorie tria prima nebo také tria principia (tfi praza-
klady, principy), piipadné trojlatkova nauka, se postupné
vyvinula z Aristotelovych ¢tyt zivli: ohné€, vzduchu, vody
a zemé; ty mély pouze vlastnosti (teplo, sucho, vlhko,
chlad) a postradaly tvar a hmotnost. Arabsti alchymisté,
predevsim Geber (Abt Musa Dzabir ibn Hajjan), tuto
teorii upravili: latky a zejména kovy pfedstavuji kombina-
ce ,,siry” a ,rtuti. Ne§lo o skutecné prvky, ale principy
majici obecné vlastnosti, nahrazujici zivly Aristotelovy
teorie — ,,rtut’ nahradila vodu a vzduch — je tekuta a t¢ka-
va, ,,sira“ oheni a vzduch — je hoflava a ménitelna v plyn.
Ve stifedovéku byla — se zna¢nou mirou nejednoznacnosti
— stfedovekym Iékafem a alchymistou Paracelsem viditel-
n¢ chybéjici netékava a stala ,,zemé* nahrazena principem
,stl“". Zivel ohefi zaujimal zvlastni postaveni: pochazel
ze Slunce a byl nejenom podstatou tepla, ale i pocatkem a
pramenem zivota. Tii uvedené principy se nékdy oznacuji
pro odliseni od realnych latek jako ,,filosofické®, tj. filoso-
ficka rtut, filosoficka sira a filosoficka stl; Komensky ve
Fyzice princip ,,rtut* oznacuje jako Mercurius, aby ji odli-
§il od kovové rtuti (argentum vivum, 7ivé stiibro®?).

Prolinanim ,,latkotvornych kvalit*“ a ,,viditelnych
zakladu* se vytvareji druhy véci: ,,Mercurius dodava latce
tekutost a snadnou spojitelnost, protoze rtut’, kterd obsahu-
je hlavné Mercurius, je nesmirn¢ tekutd, nefixovatelna,
neuchopitelnd, nehoflava, odpafitelna pii zahiati ohném.
Sira je pticinou koagulace tél, protoze v suchych, pevnych
latkach je vice oleje nez ve vlhkych, a proto zbytky popela
(poté co sira byla odstranéna zahiatim ohném) tvoifi hmo-
tu, nikoli kdyz se na né nalije voda, ale kdyZz se oSetii tu-
kem nebo olejem. St je pficinou pevnosti, protoze chymi-
ci dokazi z lidskych a zvifecich kosti ziskat Cistou stl.
Vsechna husta télesa vibec po sob& zanechavaji velké
mnozstvi popela (= sil) jako zbytek.*

Komensky své predstavy doplnil nazornymi graficky-
mi schématy. Na obr. 2 jsou znazornény kvalitativni vlast-
nosti principll tria prima, na obr. 3 souvislost vlastnosti
realnych latek s obsahem principt tria prima.

Lze spekulovat, tézko fici zda Gspésné, zda se Ko-
menského ,,olejovita sira“ (Komensky v textu ¢asto zamé-
noval olejovitost — tuc¢nost — mastnost) pozdgji neobjevila
jako Becherova ,,tu¢na zemina®“ (terra pinguis)— ptredob-

vodnatost rtut’
které
olejovitost chemici sira
nazyvaji
pevnost sul

Obr. 2. Kvalitativni vlastnosti principti ria prima (kopie origindlni predlohy’, vedle piekreslené schéma v &esting)
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Obr. 3. Souvislost vlastnosti realnych latek s obsahem principti fria prima (kopie originalni predlohy’, pod ni piekreslené schéma

v Cesting)

raz flogistonu, ktery pozdéji vtélil do kompletni teorie
a pojmenoval Stahl'’.

Na obr. 4 je znazornéno prolinani ,,viditelnych zakla-
da“ a ,latkotvornych kvalit“, tedy Komenského zaklad
viditelného svéta; v novodobych vydanich Fyziky'® a ko-
mentatich?** je tento diagram kreslen v podobé& trojihel-
niku (obr. 5).

Principy tria prima, obsazené ve vSech hmotnych
latkach, naptiklad ovliviiyji i chut: ,,Zda se, ze byliny,
ovoce, Casti zivych tvorli a minerdly maji svou chut’ diky
soli a sife, které jsou rozptyleny vSude a které kazdy tvor
vdechuje v mensi ¢i vétsi mife podle své povahy. Rtut
sama o sob&é nema chut’, ale ostatni latky jsou ji nasaklé,
stejné jako riznymi stupni chladu nebo tepla, takze jsou
vice ¢1 mén¢ sladké, hotké, slané atd.” Tento vliv ma do-
kumentovat obr. 6, principy ,,sira“ a ,,sul“ jsou zde ale
viditelné pomichany s redlnymi latkami.

> %
. Fire
g
o =
ws ¥
- sAn I O
- Mgeer
o Mercury.

o

Obr. 4. Vzajemné prolinani ,,viditelnych zaklada“
v Cesting)
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Ptfirodni pochody

Zakladni piirodni pochody jsou podle Komenského
zalozené na preméné hmoty v pary a jejich nasledné kon-
denzaci, realné ale i obrazné probihajici v alchymickém
destilaénim pfistroji — alembiku, ve své zakladni podobé
varné nadobé s pfitmelenym kloboukem s alonZzi (obr. 7;
neékdy se jako alembik oznacuje jen samotny klobouk).
,»Svet je alembik ptirody, vzduch je klobouk tohoto alem-
biku. Slunce je ohen: zem¢, voda, mineraly, rostliny atd.
jsou véci, které jsou timto ohném zmékceny a neustale
vydechuji pary vzhtru. Tak vystupuji sil, sira, nitr a dalsi
pary, které se zahaluji do mraku a rozli¢né ucinky vydava-
ji, na piiklad kdyz sirové vydechy s nitrem se smisi, tak
dlouho se navzdjem sndSeji, az sira vzplane. Jakmile
k tomu dojde, dojde ke stejnému ucinku jako u stielného
prachu (jehoz slozeni je stejné, ze siry a nitru) — boj, vzru-
Seni, hluk a prudké vyvrzeni hmoty. Nebot’ odtud je vyvr-
zena hotici hmota (tj. blesk, pozn. autora), kterd vzapéti
zapali vSe, ¢eho se dotkne a co mé sklon k plamentm,

ohen
= ]
ca ;
duch hmota
RTUT

a latkotvornych kvalit* (kopie originalni predlohy’, vedle piekreslené schéma



M. Novak

ohen

duch hmota

RTUT

Obr. 5. Trojuhelnikové znazornéni vzijemného prolinani
,viditelnych zakladi“ a ,,latkotvornych kvalit“ (podle cit.?"*?)

a kdyz se zarazi do zemég, proméni se v kamen®. Sluc¢ovani
plynné siry a ,.t€kajiciho nitru® (nitr = sanytr, ledek, dusic-
nan draselny) je tfeba brat s rezervou, nicméné o slozeni
sttelného prachu mél Komensky viditeln¢ povédomi.

»~Konkrétni substance — hvézdy, meteory a mineraly*
jsou zkondenzované pary, které maji urcitou formu. Mine-
raly se tvoi v zemi, Bozi laboratofi (laboratorium Dei®),
z podzemnich par: ,,V nejhlubsich prichodech a zilach,
které se vinou vSemi sméry, se vytvaieji nekone¢né pary
a neustale se destiluji tisici zptsoby.*

Nejdtlezitéjsi destilacni pochody odehravajici se
v pfirod¢€ jsou spojeny s zivotem: ziva téla zvirat a rostlin
,»hejsou nic jiného neZ vyrobna par a pfedstavuji alembiky
nepfetrzit¢ vypoustéjici pary dokud jsou téla ziva nebo

Chem. Listy /79, 683-688 (2025)

tepld.” Alembiky se uplatiiuji i pfi tradveni: ,,Potrava, kterd
se dostava do ust, Zvykd zuby nebo cCelistmi a prochazi
hrdlem se v zaludku vati, jako by byla nékolik hodin uza-
viena v alembiku.”“ N¢které ptiklady ,,destilace® jsou
ovsem usmévné: ,,N&kdy padaji s destém Cervi, malé ryby,
zaby atd., které, jak je velmi pravdépodobné, se nahle
zrodily v oblaku z pary stejné povahy, diky zivému duchu,
ktery se s ni smisil.

4. Zavér

Je otazkou, pro¢ Komensky, ptivodné alchymii ziej-
meé& pohrdajici, zménil ndzor a bezvyhradné pfijal teorii
prima tria a s ni pak i dalsi alchymické predstavy. Kromé
jisté mnoha jinych divodt mohlo byt i jednou z pficin, Ze
tria prima hladce zapadala do Komenského triadického
pojimani svéta. Komensky totiz piimo vyhledaval a pouzi-
val trojélenné skupiny, triady'®'’— analogické tria prima;
to oviem v jeho dob& nebylo vyjimeéné'. V jeho dilech
tak nachazime vedle zékladni triady tif ,,viditelnych zakla-
svéta Bohem podle miry, poctu a vahy (mensura, nume-
rus, pondus), tii Bozi knihy: ptiroda, mysl, Bible?® a fadu
dalsich; jedna tridda je vénovana i and€lim: cely vesmir
se sklada z objektd viditelnych (télesa), neviditelnych
(andglé) a z téch, které maji ucast na obojim (Clovek).

V kazdém ptipadé¢ Komensky prokazal hluboké zna-
losti soudobé alchymie, jak v kritickém pohledu v Laby-
rintu svéta, tak o deset let pozdgji ve Fyzice, kde ji naopak
akceptoval jako zdklad pfirodnich véd a prostfedek
,,zuslechténi duse, nabozenského smifeni a promény lid-
stva“. Neexistuji sice doklady o tom, ze by Komensky byl
alchymistou v pravém slova smyslu, jak tvrdi naptiklad

Temperate %Sulphur Sweetneffe.
Aduft. giveth 2 Bitterneffe.
Of its own nature. .., Softneffe. For: the
: Combuft. = NSharpneffe. (Mordai-
For < SaltIndifferencly . & L Sowerneffe. :ﬂ of all
cooled. S _J Bitterneffe. S efe, ar-
: Extreamly cooled. € Auflerity. ~ gues Salt.
. mirné tepla . {Sladkost
sira dava
spalena horkost
co takova slanost
l vypalena divs ostrost za palivost téchto
su mirné chladna Va7 kyselost vsech odpovida siil
velmi chladna hotkost a trpkost

Obr. 6. Vliv riznych stavi siry a soli na chut’ (kopie originalni predlohy’, pod ni piekreslené schéma v &esting)
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Obr. 7. Dva alembiky na vodni lazni*

Strunz®!, a Ze by alchymii praktikoval, ale z jeho texti je
patrna hluboka povédomost jak o teoretickych zakladech,
tak i o experimentalnich postupech tehdejsi alchymie. Je
jisté, ze musel podrobné prostudovat dostupnou alchymic-
kou literaturu, a navic realisticky popis alchymickych
dilen a alchymickych postupt s jejich technickymi pro-
blémy v Labyrintu evokuje predstavu, Ze n€jakou alchy-
mickou dilnu nékdy navstivil. Je ovSem tfeba uvést, Ze
v Komenského dobé€ se teoretické uvahy o slozeni hmoty
pocinaly mijet s alchymickymi pfedstavami které uznaval,
a zapocal postupny vyvoj vedouci ve svych dusledcich az
k moderni chemii; tento posun Komensky ve svych nazo-
rech, a potazmo ve Fyzice, nezachytil.
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M. Novak (University of Chemistry and Technology
Prague, Czech Republic): Jan Amos Comenius and
Alchemy

The Renaissance scholar Jan Amos Comenius
devoted his works to pedagogy, philosophy, theology,
politics, social reforms, and, surprisingly, alchemy. In his
“Labyrinth of the World and the Paradise of the Heart*,
he denounced unsuccessful attempts of alchemists to
make gold and the philosopher's stone. Ten years later, by
contrast, in his extensive work “Physicae ad lumen
divinum reformatae synopsis®, he used alchemical
theories as a basis for his interpretation of natural
phenomena and processes. In this book, Comenius, as a
deep believer, used a mosaic interpretation of the Nature
given in the Genesis (The First Book of Moses), but
combined it with the alchemical theory of the
composition of matter (mercury, sulphur and salt), and
with the idea that elementary natural processes are based
on the conversion of mass into vapor and its subsequent
condensation. This took place, both realistically and
figuratively, in the alchemical distillation apparatuses —
alembics.

Keywords: J. A. Comenius, pedagogy, alchemy, alembic,
Physicae ad lumen divinum reformatae synopsis
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Blizici se ukonceni provozu jadernych zafizeni vyzaduje mimo jiné planovani zplisobu nakladani se vzniklymi
stavebnimi odpady. Nékteré z nich mohou byt kontaminovany radionuklidy a jejich vyuziti je podminéno prikazem, ze
neohrozuji bezpecnost Zzivotniho prostiedi, jiné lze bez omezeni recyklovat. Rozhodnuti o koneéném zneskodnéni
jednotlivych kategorii stavebniho a demoli¢niho odpadu (SDO) je zalozeno na postupech stanovenych legislativnimi
dokumenty vydavanymi Statnim ufadem pro jadernou bezpetnost. Clanek indikuje typy SDO, které mohou vznikat pfi
demontazi jadernych reaktorti, a radionuklidy, které je mohou kontaminovat. Zahrani¢ni zkuSenosti ukazuji, ze vétSinu
odpadi lze vyuzit bez omezeni, u zbytku je tfeba zjistit, zda mohou byt vyuzity v omezeném rozsahu pro vybrané typy
staveb, nebo zda musi byt umistény do lozist' radioaktivnich odpadi. Priklady jejich vyuziti zahrnuji vyplnéni volnych
prostor v uloziStich, popf. pouziti do zdkladli novych staveb. Jiné druhy odpadu lze poté efektivné stabilizovat
v pokrocilych matricich, které jsou predmétem této prace. V pozdéjsich letech vsak bude tato moznost postupné nahrazena
recyklacnimi technikami.

Klicova slova: recyklace, stavebni a demoli¢ni odpad, radioaktivni odpady, stabilizace

Uvod Typy odpadu

Jaderna zafizeni, zejména energetické reaktory, jsou V dal$im textu se budeme zabyvat SDO vznikajicim
zpravidla robustni betonové stavby. Pii jejich vytazovani pii vyfazovani jadernych reaktori: ostatni jaderna zatizeni
z provozu vznikaji fadové desetitisice az statisice tun sta- sice mohou také produkovat tyto odpady, ale v podstatné
vebnich a demoli¢nich odpadt (SDO), které je nutné odpo- omezenéjSim  rozsahu. Pritom principy nakladani
vidajicim zptsobem zpracovat. Optimalnim zplisobem, s odpadem zistavaji stejné.
preferovanym i Evropskou komisi, je jeho op&tovné vyuzi- Stavebni sut’ z jadernych reaktori miZze obsahovat
ti. Nehledé¢ k tomu, Ze tyto odpady bude zakazano ukladat dvé skupiny radionuklidi. Do prvni patfi ty, které vznikaji
od roku 2030 na skladku, protoze je mozné je za stavajici- v disledku interakce neutrond s prvky obsazenymi v tzv.
ho stavu védeckého a technického pokroku uéelné recyklo- biologické ochrané: jeji funkei je zabranit priniku zareni
vat', jsou ekonomické vyhody recyklace evidentni: kromé od zdroje do okoli. Hlavni roli pfitom ma Zelezobeton,
administrativniho tlaku, jimz je zavadéni poplatki za jehoz stinici vlastnosti jsou zvySovany ptidavkem drcené-
skladkovani, popf. zdrazovani této sluzby, je upraveny ho barytu, popf. riznych Zeleznych rud nebo litinové drti,
stavebni material vitanou nahradou pfirodnich plniv beto- sekanymi kousky nebo kuli¢kami zeleza®.
nd, jejichZ zdroje jsou omezené. Stavajici t€zebni lokality Spektrum radionuklidd, které pfitom vznikaji, se pak
Ize jen obtizné rozSifovat z technickych nebo uzemné pla- lii podle sloZeni betonu a jeho vypln&’, mize zahrnovat
novacich divodd a nezanedbatelnym prvkem je i odpor 3H, “C, #'Ca, **Ca, **Mn, *Fe, *°Fe, *Ni, *°Co, *Ni, “Zn,
mistnich komunit, které se ¢asto extenzifikaci t€Zby brani. %Zr, 33Ba, *Cs, *?Eu, *Eu, '*Ho a '®2Ta, ale vétSina

Z pohledu vefejnosti je vyuziti stavebniho odpadu z nich ma kratky poloc¢as rozpadu. Bylo zjisténo, Ze indu-
z likvidovanych jadernych provozi zatizeno neddvérou: kované radionuklidy se mohou nachazet az do hloubky
nemuize byt recyklovany material radioaktivni? Tento pro- 50 cm betonové konstrukce. Avsak tam, kde byly do stini-
blém se jiz ostatné Fesil v souvislosti s vyuzitim kameniva ci vrstvy zabudovany materialy omezujici priinik neutront
z odvall ptibramskych uranovych dolt pfti stavbé délnice (neutronovy §tit), je vrstva obsahujici indukované radio-
D4, kde navic svou roli hrala ekologicka rizika, jako je nuklidy minimélni.
prasnost pii tézbé a dopravé suroviny a poskozeni flory, Druhou skupinu radionuklidd tvoii ty, které unikly
jez se od ukonc¢eni provozu $achet na haldach vytvofila. pfi provozu a pii udrzbé ze zdroje a povrchové kontami-
Chem. Listy 779, 689—698 (2025) https://doi.org/10.54779/ch120250689

689



J. Hadrava a L. Nachmilner

novaly pfilehlé konstrukce: u reaktori jsou typickymi
kontaminanty %Sr a '¥’Cs, mohou tam ale byt i jiné §tépné
produkty, pii nehodach se mohou mezi kontaminanty vy-
skytovat i transurany. Pro omezeni kontaminace jsou beto-
ny v okoli zdroje pokryty natéry zabranujicimi pruniku
kontaminantii do betond a usnadiujicimi dekontaminaci
zasazenych ploch. Nékdy se také pouzivaji ocelové obkla-
dy, které rovnéz snizuji riziko kontaminace. Praxe ale
ukazuje, ze kontaminace se neomezuje jen na povrch kon-
strukci, diky porozité¢ betonu muze proniknout do hloubky
az 10-15 cm.

S ohledem na uvedené charakteristiky mtizeme defi-
novat nasledujici skupiny odpadu:
a) Povrchova vrstva beton opatfena natéry, ktera je
nepouzitelna k recyklaci bez ohledu na to, zda obsa-
huje nadlimitni mnozstvi radionuklidt ¢i ne. Ptitom-
nost natérovych hmot totiz brani homogennimu zabu-
dovani drti do cementové zamési a nepfijatelné zhor-
Suje jeji mechanické vlastnosti. Tyto odpady musi byt
zavezeny do ulozisté radioaktivnich odpadi (RAO)
nebo na skladku, podle toho, do jaké miry jsou konta-
minovany radionuklidy.
Vrstva obsahujici indukovanou radioaktivitu, popf.
kontaminovany beton. Tu lze vyuzit pro recyklaci,
pokud se prokéze, Ze obsah radionuklidi nepiekracu-
je zakonné limity. Pro rozhodnuti o moznosti jejich
vyuziti nebo nutnosti ulozeni jako RAO je nutné di-
sledné¢ proméfit vSechen zpracovavany material.
Vlastni demolici konstrukci a tpravé ziskaného mate-
rialu zpravidla predchazi testovaci a monitorovaci
program (vrtnd jadra, méfeni aktivity), ktery cili na
uréeni miry aktivity a hloubky kontaminace betontl.
Ziskané poznatky umoziiuji pouzit efektivni demolic-
ni postupy a omezit tvorbu RAO.
Beton, ktery prokazatelné nemize obsahovat radio-
kontaminanty, je uvolnén k neomezenému vyuZiti
a muze byt plné recyklovan.
O tom, kolik odpadu vznikne v jednotlivych uvede-
nych skupinach a kterymi radionuklidy bude nadlimitné
kontaminovan, rozhoduje fada faktorti:
a) velikost a typ reaktoru — mnozstvi odpadi neroste
linedrné s jeho vykonem, podstatnéjsi vliv méa volba
typu reaktoru kvili rozsahu pomocnych provozii,
konstrukce reaktoru — je znamo, ze pii stavb¢ VVER
reaktort (ty stoji v Dukovanech a Temelin¢) je spo-
ttebovano vice betonu ve srovnani s jinymi obdobny-
mi typy,
materialy konstrukce — obsahuji rlizna mnozstvi prv-
ki, jejichz aktivaci vznikaji radionuklidy,
délka provozu — ovlivituje jak povrchovou kontami-
naci, tak mnozstvi aktivovanych radionuklidd,
historie provozu — nestandardni situace zvySuji stuper
povrchového znecisténi staveb, extrémem jsou hava-
rie (Cernobyl, Fuku§ima, Jaslovské Bohunice A1),
Cetnost a zpusob provadéni udrzby (odstavky, vyme-
na paliva, vymeéna opotfebovanych nebo poskozenych
soucasti reaktoru).

b)

b)

9
d)
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Pro odhad mnozstvi SDO z dom4cich jadernych elek-
traren lze vyuzit praktické udaje a odhady ze zahrani¢nich
programu. V Greifswaldu (Némecko) bylo vyfazeno
z provozu 5 reaktort VVER-440 (cit.?). Celkové mnozstvi
odpadi (vztazeno na 1 reaktor) bylo 360 000 t, z ¢ehoz
247 000 t bylo ptimo uvolnéno k recyklaci: tyto odpady
pochazely predevsim ze stavebnich konstrukci. 100 000 t
téchto materialti bylo kontaminovano, ale pouze 3 300 t
bylo nutné umistit v Glozisti RAO.

Slovenska studie* predpoklada, e pii likvidaci dvou
reaktor. VVER-440 v Jaslovskych Bohunicich vznikne
560 000—660 000 t neaktivnich SDO, zatimco 2900-3350 t
bude nutno umistit do ulozist¢ RAO.

Ve Spanélsku je tvorba neaktivnich SDO z reaktort
podobného typu, jako je v Temeliné, odhadovana na cca
500 000 t, RAO bude cca 11 500 t (cit.”).

Pokusime-li se shrnout pedchozi udaje, 1ze ocekavat,
7e objem betonl a stavebnich materialt, které vzniknou
pii vyfazovani reaktor typu VVER, se bude pohybovat
v nasledujicich mezich:
nizké tisice m® odpadd uréenych do povrchového
ulozisté (nizkoradioaktivni odpady — NAO a velmi
nizkoradioaktivni odpady — VNAO),
cca 10 tisic m* podminéné uvolnitelnych odpadi (Ize
je ulozit v konvenc¢nich skladkach nebo recyklovat
s omezenym vyuzitim),
nékolik set tisic m’> neaktivnich materiald, které lze
neomezené recyklovat.

Radioaktivni nebo uvolnitelné stavebni
a demoli¢ni odpady?

Cilem nakladani s vybouranym betonem a stavebnimi
materialy je dosahnout vysoké miry recyklace takto ziska-
nych materiali a maximalné omezit nutnost jejich uklada-
ni jak na konvencni skladky, tak do lozist’ radioaktivnich
odpadti (URAO). Pro rozhodnuti, zda SDO lze znovu
vyuzit pfimo, suritym omezenim, nebo zda musi byt
umistén do URAO, méme u&inné legislativni néstroje.
Zejména se jedna o nasledujici dokumenty.

Zakon ¢&. 263/2016 Sb., Atomovy zakon®, ktery stano-
vuje ramec vSech cCinnosti tykajicich se nakladani
s radioaktivnimi materialy, zejména radia¢ni ochrany.
Jeho pozadavky jsou konkretizovany provadécimi
vyhlaskami.

Vyhlaska SUJB & 377/2016 Sb., o pozadavcich na
bezpecné nakladani s radioaktivnim odpadem a o vy
fazovéani z provozu jaderného zafizeni nebo pracovis-
t& II1. nebo IV. kategorie’ konkretizuje nékteré poza-
davky Atomového zakona: zabyva se nakladanim
s radioaktivnim odpadem pted i pfi jeho ukladani
a stanovuje pozadavky na vytazovani z provozu ja-
derného zatizeni nebo pracoviste.

Klicem pro rozhodnuti o volném vyuziti ziskanych
stavebnich materiali je mira jejich specifické aktivi-
ty: ta nesmi prekrocit tzv. uvoliiovaci urovné. Hodno-
ty t&chto limitd platné v CR jsou pro viechny radio-
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nuklidy tabelovany v ptiloze 7 Vyhlasky 422/2016 o

radiaéni ochran&'’; ty vychazeji z doporuceni MAAE,

ICRP, NEA a EC (cit.'"™"%). Tabulka I uvadi tyto tida-

je pro nejbéznéjsi radionuklidy, které se ve stavebnim

rumu pochazejicim z vyfazovani JE vyskytuji.

Zakladnim pozadavkem je odd¢lit materialy kontami-
nované radionuklidy od téch, které nepfedstavuji zadnou
hrozbu z radia¢niho hlediska. Pro tento ucel byla vypraco-
vana tada postupll k identifikaci stupné kontaminace jiz
pfed zah4jenim demoli¢nich ¢innosti i pfi kontrole aktivity
vybouranych material; znalost stupné kontaminace je dile-
zita pro vybér metod a postuptt demolice betont a zptisobu
jejich upravy pro konecné urceni (recyklace, ulozeni).

Demolice betonu a staveb ve vyfazovanych jadernych
zatizenich ma Ctyti zakladni etapy:

a) odstranéni technologického zatizeni, v¢. potrubi a roz-
vodu siti (elektro, voda, kanalizace),

b) mapovani miry kontaminace a aktivace likvidovanych
staveb,

¢) dekontaminace zamotenych povrchi,

d) rozruSeni konstrukci a separace vzniklého odpadu
podle jeho kone¢ného uréeni (uvolnéni, zpro$téni,
ulozeni jako RAO).

Dulezitym krokem pfed zahdjenim demontdze staveb-
nich prvki je zmapovani jejich zamofeni, at’ uz aktivova-
nymi nuklidy nebo vné&jsi kontaminaci. Napt. pfi pfipravé
planu demontdZe reaktorti z V-1 v Jaslovskych Bohuni-
cich'® bylo provedeno 8 vrtit do hloubky 20-40 cm. Hlav-
ni nalezené aktivacni nuklidy byly >*Fe, *H, ®Co, '*?Eu,
154Fy, 13Cs, 133Ba, *Ni, *Ni, *C a beton byl také kontami-
novan "*’Cs. Na zéklad€ toho byl stinici beton rozdélen do
9 wvrstev podle jejich zpusobu odstranéni, zpracovani
a kone¢ného urceni.

Pii charakterizaci staveb je uZitecné posoudit fadu
aspekta'”, napt.:

— radiologické a kontamina¢ni podminky pracovniho
prostoru,

— urovné povrchové kontaminace a hloubka priniku
radionuklidi do konstrukce,

—  ptitomnost neradioaktivnich nebezpeénych odpadi,

—  chemické a fyzikalni vlastnosti vznikajicich odpadd,

—  konfiguraci a piistupnost stavebnich prvka.
Dekontaminace povrchii v likvidovanych provozech

je klicova z nekolika hledisek: snizuje aktivitu materialt

staveb, a tim i davkové ptikony osob provadéjicich li-

kvidaci, odstrafiuje snadno uvolnitelné radionuklidy, zvy-
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Suje mnozstvi odpadd, které bude mozno uvolnit ¢i zpros-
tit do ZP, snizuje mnozstvi sekundarnich odpadt vznikaji-
cich pti demoli¢nich ¢innostech apod. Je tfeba pozname-
nat, ze dekontaminace je urena pro oSetfeni povrchu, ale
radiokontaminanty pronikaji do konstruk¢énich materialt
diky jejich porozité; to také snizuje G€innost odstrafiovani
ze stavebnich konstrukci. Existuje fada dekontamina¢nich
technik, jejichz volba zavisi na oSetfovaném materialu
a mife jeho znecisténi. Lze je rozdélit do dvou skupin:
a) chemicka dekontaminace pomoci kyselin, pén, geld,
oxidac¢nich a redukénich ¢inidel a chemické extrakce,
b) fyzikalni dekontaminace véetné pouziti snimatelnych
povlakd, tryskéani, brouseni, otloukédni a odlupovani
betonu, otryskavani ledem, suché vysavani, elektro-
hydraulické opracovani, robotické otloukani stén,
otryskavani piskem nebo vysokotlakou vodou, ¢isténi
mékkymi materialy (otryskavani houbou), parni vysa-
vani a pistové narazové lesténi.

Nékteré z uvedenych dekontaminaénich technik na-
chazeji uplatnéni i pfi rozruSovani betont a konstrukei.
Navic se predpoklada, ze plastové povrchy (epoxidové,
polyuretanové nebo polyesterové lité podlahy a natéry
stén, jejichz tloustka je nékolik mm), jez jsou zpravidla
vyznamné kontaminovany, budou v této fazi odstranény.
Tyto materialy nemohou byt recyklovany kvili jejich che-
mické podstaté, proto vétSinou konci v lozistich RAO,
v lepsim piipadé na konvencnich skladkach. Podrobngjsi
popis dekontamina¢nich metod lze nalézt v dokumentu
MAAE (cit.'®).

Moznosti recyklace stavebnich a demoli¢nich
odpadu

Pfi vyfazovani jaderné elektrarny z provozu vznikne
velké mnozstvi neradioaktivniho betonového odpadu. Ten
lze zpracovat konvencnimi postupy a zatizenimi bez ohle-
du na to, Ze pochazi z jadernych provoztl. Zkusenosti uka-
zuji, ze takto 1ze vyuzit cca 90 % vseho stavebniho odpa-
du. Beton se zpracuje jako b&zna stavebni sut’ a odpovida-
jicim zptsobem se recykluje.

Radioaktivni beton musi byt v prvnim kroku katego-
rizovan na zaklad¢ jeho specifické aktivity. Pomickou pro
rozhl(;dovém' o tom, kde ma skoncit, je diagram na obr. 1
(cit.”).

Tabulka I 5

Uvoliiovaci a zprogtovaci urovng® pro vybrané radionuklidy v CR (cit.'®)

Nuklid 4 l4c 55Fe 9N 0Co EI 34y 370 525, [
kBq kgf1 100 1 1000 100 0,1 10 0,1 0,1 0,1 1,1

*Uvolnéni z kontroly — vylouéeni materiali nebo pfedméti v autorizovanych zafizenich a ¢innostech z dalsi kontroly do-
zornych organt (tj. RAO, které maji nizsi aktivitu, nez jsou uvoliovaci urovné a nejsou jiz povazovany za radioaktivni
a nakladani s nimi nepodléha kontrole dozornych organti). Zprosténi kontroly — rozhodnuti, Ze na urcité zdroje, zatizeni
a ¢innosti nemusi byt uplatiiovana kontrola dozornych organi (tzn., ze se nepfedpoklada vznik RAO).

691



J. Hadrava a L. Nachmilner

vysoce radioaktivni
odpad (hlubinné aloziste)

stiedné radioaktivni odpad
(podpovrchoveé iloziste)

Radioaktivita

nizko radioaktivn
odp ad (piipovrchovée

S v we

velmi nizko radioaktivni odpad
(povrchoveé iloziste)

uvolnitelné odp.ady
(volné vyuziti, recyklace)

5
>

Polocas rozpadu

Obr 1. Schématické znazornéni kategorii RAO a jejich pred-
pokladaného umisténi'®

V podstaté jsou Ctyfi varianty nakladani s nim podle
miry kontaminace:

a) odpadni materidl po pfeméfeni spliuje kritéria pro
jeho uvolnéni a bude dale zpracovavan konvencnimi
postupy,

b) Dbetony a stavebni sut’ vykazuji mirn¢ nadlimitni za-
mofeni kratkodobymi nuklidy a bude jej mozno po
kratkodobém skladovani uvolnit k neomezenému
pouziti: jedna se o velmi kratkodoby odpad,

c) betony a stavebni sut’ vykazuji mirn€ nadlimitni za-
mofteni s obsahem dlouhodobych nuklidi a bude jej
nutno umistit do ulozisté velmi nizko radioaktivnich
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odpadll. Alternativné je mozno tyto odpady vyuzit
pro stavby nebo konstrukce, jez jsou stale pod kon-
trolou jaderného dozoru: nejcastéji budou zabudova-
ny do zakladovych vrstev,

d) betony a stavebni sut’ vykazuji nadlimitni zamoteni
a bude je nutno umistit do lozist¢ nizko nebo — vyji-
mecéné — stfedné radioaktivnich odpadii. V nékterych
ptipadech vsak NAO bude mozné vyuzit u specific-
kych konstrukci jadernych zafizeni: uvazuje se
o jejich pouziti pfi vyrobé betonovych kontejnerti na
radioaktivni odpady, popf. pfi vyplni volnych prostor
ulozist, kde se zatim pouziva neradioaktivni beton.
Nékteré jiz uskutecnéné nebo zvazované zplsoby

vyuziti radioaktivnich SDO jsou uvedeny v tabulce II.

7 wr

Experimentalni ¢ast

V této Casti prace se zam&fime na moznosti zpracova-
ni stavebniho odpadu, ktery je nadlimitné kontaminovan
aneni vhodny k recyklaci. Jednou z moznosti je jeho sta-
bilizace v pevnych matricich prostfednictvim solidifikace,
kterou Centrum vyzkumu ReZ v ramci skupiny CEZ dlou-
hodobé podporuje.

Pfi cementaci je béznym procesem solidifikace pou-
ziti Portlandskych typt cementu. Cement vSak podléha
chemické degradaci v disledku pasobeni vody nebo kyse-
1ého prostiedi, coz miize zplsobit vyplavovéani vapniku z
pevné matrice. Tento jev pfedstavuje ohrozeni bezpecnosti
a udrzitelnosti skladovani odpadu®. To vede ke snahdm
o zlepSeni metody solidifikace pomoci cementu a také
k nalezeni alternativni metody solidifikace. Jednou z moz-
nych cest je pouziti geopolymerd namisto cementu. Geo-
polymery jsou anorganické polymery, které jsou povazo-
vany za ekologické, protoze produkuji méné¢ sklenikovych

Tabulka II
Moznosti vyuziti radioaktivnich stavebnich a konstruk&nich odpadi (upraveno dle cit.'?)
Typ radioaktivniho Pouziti Realizace Poznamka
odpadu *
VNAO zaklady staveb Sellafield, UK Korea
VNAO vyplii volnych prostor URAO Drigg, UK
VNAO vypln volnych prostor v ulozném Rumunsko navrh
kontejneru
VNAO nedemolovana zakladova deska jako Ranstad, Svédsko
podklad pro novou stavbu
VNAO konstrukéni prvky lozisté Korea navrh
Dekontaminovana hala nedemontovana hala vyuzita pro Caorso, Italie
instalaci nové technologie
VNAO/NAO vyplit hlubinného tlozists CR navrh
VNAO/NAO vyplii volnych prostor v jimkach CR navrh

povrchového URAO

*VNAO - velmi nizkoradioaktivni odpady, NAO — nizkoradioaktivni odpady
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plynd nez cement®'. Geopolymery se piipravuji polykon-
denzacni reakci hlinito-kfemicitanového prekurzoru
s roztokem alkalického aktivatoru za normalni teploty
atlaku. Pro vyrobu geopolymerd je k dispozici Siroka
skala hlinito-kfemicitanovych prekurzort, jako je metaka-
olin, vysokopecni struska, popilek atd.”**. Krom& vytvr-
zovani pfi normalni teploté¢ maji geopolymery dalsi vyho-
dy, jako je mimo jiné vysokd odolnost vic¢i kyselindm
a teplu, vyssi odolnost proti vyluhovani, vysoka struktural-
ni integrita a mechanickd stabilita. Mechanismus tuhnuti
geopolymert je zaloZen na rychlé polymeraci spiSe nez na
hydrataci jako u cementu, a proto je tuhnuti mnohem rych-
leji**. Tyto charakteristiky naznacuji, Ze geopolymery by
mohly byt dlouhodob¢ stabilni, a proto potencialné pouzi-
telnym materialem pro solidifikaci radioaktivniho odpadu.

Pouzité materialy

Jako referen¢ni vzorek byla pouzita betonova sut
s vysokym podilem vapenného tmelu bez kovového agre-
gatu pochazejici z rekonstrukce odpadnich nadrzi vy-
zkumného reaktoru v Husinci-Rezi. Vybrany material
reprezentoval tiidu VAO. Jednalo se vSak o Cisty typ vzor-
ku bez kontaminace. V prvni fad¢ je nutné sledovat chova-
ni matrice bez radiologického vlivu. V soucasné dob¢ vsak
jiz probihaji prace na vzorcich, kde je tento prvek sledovan.
Pripravena sut’ byla drcena na velikost zra 0,2-0,4 cm, coz
zajistuje lepSi homogenitu matrice. Vétsi velikost zrna
vede k artefaktim v pevnostnim profilu a zGzeni kritérii
WAC. Geopolymery Baucis LK, Baucis LBNa a Baucis
LNa pouzité pro experimenty jsou komeréné dostupné od
Ceskych Lupkovych zavoda a.s. (https:/www.cluz.cz).
Baucis LK a LNa se sklddaji z metakaolinu Mefisto LO5
a Baucis LBNa z metakaolinu Mefisto LB05. Chemické
slozeni metakaolini Mefisto deklarované vyrobcem je
uvedeno v tabulce I1II.

Obr 2. Vzorky metakaolinu s obsahem betonové suté
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Ptiprava vzorku

Postup ptipravy vzorku byl proveden dle navodu
vyrobce geopolymert. Specifikované mnozstvi sutiny
bylo poté vysuseno a smichano s metakaolinem v homo-
genni smési pred pridanim alkalického aktivatoru. Doba
michani metakaolinu nebo smési metakaolinu a sutiny
s alkalickym aktivatorem byla 15 minut. Po uplynuti této
doby byla geopolymerni smés odlita do krychlovych fo-
rem o rozmérech 50x50x50 mm (obr. 2) a klepanim byly
odstranény vzduchové bubliny. Vzorky byly zabaleny do
hlinikové félie a umistény do plastového sacku, kde se
7 dnti vytvrzovaly. Po uplynuti stanovené doby byly vzor-
ky vyjmuty z formy a byla provedena analyza pevnosti
v tlaku. Pro kazdou analyzu bylo provedeno vice méteni
vzork (alespont dvé) a hodnoty relativni smérodatné od-
chylky byly mensi nez 10 %. Pro stanoveni hmotnosti
smési byly pouzity vahy RADWAG, WLC 6/A2. Pfesnost
vah je £1,0 g. Ocekavana prifazena nejistota odpovida
pravdépodobnosti pokryti 95 % a faktoru pokryti & = 2.
Analyza pevnosti vzorki v tlaku byla provedena na pfi-
stroji MTS 300 Exceed® dle &eské narodni normy CSN

Tabulka III

Chemické slozeni metakaolinu Mefisto LO5 a LB05

Slozka Mefisto LO5 Mefisto LBO5
[hm.%] [hm.%]

ALO; 40,10 37,50

SiO, 54,10 54,40

K,O 0,80 1,10

Fe,0; 1,10 3,50

TiO, 1,80 1,30

MgO 0,18 0,25

CaO 0,13 0,28




J. Hadrava a L. Nachmilner

EN 12390-3 Zkouseni vytvrzeného betonu — Cast 3: Pev-
nost vzorkll v tlaku. Rentgenova difrakéni analyza (XRD)
byla ziskana na difraktometru PANalytical X Pert PRO
vybaveného rentgenovou trubici (zafeni Co-Ka, 40 kV,
30 mA), detektorem PIXcel 3D-Medipix3 (1D rezim)
a optikou iCore a dCore v primarnim a difrakénim pa-
prsku.

Vysledky a diskuse

Byly provedeny rtizné sady experimenttl. Prvni expe-
riment spocival v pfipravé vzorkl vSech tfi receptur geo-
polymert a pridani specifického mnozstvi metakaolinu za
ucelem urceni, ktery geopolymer ma nejlepsi pevnost
v tlaku. U téchto vzorkd bylo do smési ptidano 5, 10, 15
a 20 hm. % relevantniho metakaolinu jako pojiva pro lepsi
vlastnosti. Tato uprava vyplynula z piedchozich experi-
mentl a konzultaci. Nejlepsich vysledka v pevnosti dosahl
Baucis LK mezi hodnotami 50 az 80 MPa v zavislosti na
mnozstvi ptidaného metakaolinu, a proto byl vybran pro
nasledné experimenty jako nejvhodnéjsi. Vzorek Baucis
LNa s 10 hm. % metakaolinu vykazoval pokles pevnosti
v tlaku ve srovnani s 5 hm. %, ale vzorky s dal$im ptidav-
kem metakaolinu uz mély rostouci trend v pevnosti. Hod-
noty pevnosti v tlaku u vzorkti Baucis LBNa se s pfidanim
metakaolinu snizily z 56 na 36 MPa. Srovnani smési Bau-
cis LK, LBNa a LNa je zndzornéno na obr. 3. Rozdilné
hodnoty pevnosti v tlaku mezi testovanymi geopolymerni-
mi smésmi jsou zpisobeny piedevsim jejich chemickym
slozenim.

Vliv doby vytvrzovani
P1i zkoumani vlivu doby vytvrzovani na pevnost v tlaku

byly pfipraveny tii sady vzork Baucis LK s pfidavkem 5,
10 a 15 hm. % metakaolinu (LKS5, LK 10 a LK15), které

Pevnestv tlaku, MPa
t 3 3 8
=
]

[

8

5 10 15 20
Obsah metakaolinu v hm. %

WLE ®LBNa A LNa

Obr 3. Zavislost pevnosti v tlaku na sloZeni geopolymeru. LK
— metakaolin LO5 se sodnodraselnym aktivatorem, LBNa — me-
takaolin LB0OS se sodnym aktivatorem, LNa — metakaolin LO5 se
sodnym aktivatorem
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byly vytvrzovany po riznou dobu. Doby vytvrzovani byly
zvoleny 7, 14 a 21 dni. Jak je vidét na obr. 4, doba vytvr-
zovani pozitivné ovlivnila hodnoty pevnosti v tlaku
u vSech tii geopolymernich smési, coz je zpusobeno konti-
nualnim polymerac¢nim procesem. Delsi doba vytvrzovani
vedla k vyssi pevnosti v tlaku, podobné jako v jinych stu-
diich®?®. Sm&s LK5 vykazovala mensi pevnost v tlaku ve
srovnani s LK10 a LKI15. Nejvyssi hodnoty pevnosti
v tlaku byly naméfeny u LK15 a ¢inily 60, 72 a 82 MPa
po 7, 14 a 21 dnech vytvrzovani. Lze pozorovat, ze prida-
ni metakaolinu zvysilo hodnoty pevnosti v tlaku. Nicméné
vys$i obsah metakaolinu také zvySuje viskozitu smési.
Pfidanim vice nez 15 hm. % metakaolinu zna¢né kompli-
kuje michani a zvysilo poérovitost vzorki, coz mélo nega-
tivni vliv na vysledné vlastnosti geopolymeru.

Vl1iv mnozstvi betonové suti

Protoze smési LK10 a LK15 vykazovaly v ptedcho-
zich testech vyssi hodnoty pevnosti v tlaku, byly nasledné
pouzity pro experimenty, kde bylo do smési pfidano sta-
novené mnozstvi betonu misto metakaolinu. Ob¢& geopoly-
merni smési mély podobnou hodnotu pevnosti v tlaku pfi
10, 15 a 20 hm. % betonu. Vyrazné vyssi pevnost v tlaku
58 a 59 MPa byla pozorovana u vzorkti LK10 s 25 a 30
hm. % betonu ve srovnani se vzorky LK15, kde hodnoty
Cinily 23 a 16 MPa. Lze konstatovat, Ze piidanim vétsiho
mnozstvi metakaolinu spolu s vy$§im mnozstvim betonu
vede k vyssi viskozité a obtizné misitelnosti, coz pak ne-
gativné ovlivituje pevnostni vlastnosti. Neuspokojivé vy-
sledky smési LK15 znamenaly, ze dalsi zvySovani ptidav-
ku metakaolinu spolu s pfidanim betonu jako plniva neby-
lo vhodné. Vzorky metakaolinu a vytvrzené vzorky geo-
polymeru s pfidavkem betonu byly analyzovany na rent-
genovém difraktometru za ucelem porovnani slozeni me-
takaolinu a vysledného geopolymeru s betonem. Rentge-
nové difrakéni spektrum metakaolinu Baucis LK je zna-
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Obr. 4. Vliv doby vytvrzovani na pevnost v tlaku studovanych
geopolymeriu
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Obr 6. XRD analyza baucisu LK s betonovou suti

zornéno na obr. 5 a vysledného geopolymeru na obr. 6.
Analyza prokazala ptitomnost gaylussitu a termonatritu ve
vysledném geopolymeru. Termonatrit je evaporit sestava-
jici z uhli¢itanu sodného a gaylusit je hydratovana forma
uhli¢itanu sodno-vapenatého, ktery je obvykle nestabilni
a tvoii se v rané fazi aktivované geopolymerni pasty. Poté
se pomalu rozklada na H,O a dale vznika CaCOj; jako
stabilni kalcit nebo aragonit. Tyto dva mineraly jsou ob-
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vykle ptitomny v geopolymerech, kde je ptitomen alkalic-
ky aktivator obsahujici sodik.

Obr. 7 ukazuje analyzu BSE (Back Scattered Eelectrons
— zpétné€ odrazené elektrony) s fizovym profilem. Geopoly-
merni matrice obsahovala pouze 78,4 % povrchu obrazu
akermatinitu + merwinitu 8,9 %, kifemenu 1,8 %, kaolinitu
2,2 % a kalcitu 2,2 % a nestanovena faze Na-Ca-CO vzrostla

[y

na 6,3 %. Toto fazové slozeni vysvétluje niz$i pevnost
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Obr. 7. BSE analyza geopolymeru LK10 s 20 hm. % betonové suti. Fialové ¢asti predstavuji fazi Na-Ca-CO, kterd pokryva vétSinu

Casti smési

v tlaku vzorkd, protoze uhli¢itanova faze s vysokym efek-
tem bobtnani vykazuje vyssi absorpci vody a hydratace
uhli¢itanu sodného zpisobuje zvétSovani objemu. Tento
efekt zptsobuje praskliny v geopolymerni matrici.

Zavér

V tomto textu jsou shrnuty informace o moznostech
vyuziti stavebniho odpadu z vyfazovani jadernych zafizeni
z provozu. Je vysvétlen proces tfidéni pro recyklaci a jsou
nastinény mozné metody nakladani s riznymi kategoriemi
odpadu. Bylo prokazano, ze pfevazna vétsina tohoto odpa-
du mize byt znovu pouzita, a to pfedevsim v konvenénich
recyklacnich zafizenich. Ostatni kategorie stavebniho od-
padu lze stabilizovat a ulozit v podzemnich ulozistich.
Dale v tomto textu je popsano nékolik experimentil
s cilem urcit vhodnost pouziti komeréné dostupnych geo-
polymerti Baucis pro pfimou stabilizaci betonové suté. Po
pocateénim testovani tif riznych geopolymert Baucis LK,
LNa a LBNa byl vybran Baucis LK na zaklad¢ nejvyssich
hodnot pevnosti v tlaku 50 az 80 MPa. Tyto hodnoty na-
znacuji, ze vysledny produkt by byl odolny i v ptipadé
neocekavané udalosti. Vliv doby vytvrzovani byl stanoven
tak, ze vzorky geopolymeru LK byly vytvrzovany po ruz-
nou dobu. Pevnost v tlaku se s délkou vytvrzovani zvyso-
vala. V tomto experimentu vzorky LK10 a LK15 vykazo-
valy vyssi pevnost v tlaku o hodnotach 55, 58 a 74 MPa
(LK10) a 60, 72 a 82 MPa (LKI15) ve srovnani s LKS5
s hodnotami 49, 60 a 68 MPa po 7, 14 a 21 dnech vyzrava-
ni. Smési LK10 a LK15 byly proto pouZity pro piimou
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stabilizaci betonu. V experimentech s pfimou stabilizaci
byl metakaolin nahrazen 5, 10, 15, 20, 25 a 30 hm. % be-
tonové suté. V ptipadé pridani 5, 25 a 30 hm. % suté byly
vzorky LK10 vyrazn€ odolnéjsi s hodnotami 60, 58 a 59
MPa nez LK15 s hodnotami 39, 23 a 16 MPa. V ptipadé
10, 15 a 20 hm. % byly hodnoty pevnosti v tlaku vzorkd
LK10 a LK15 podobné. Provedené rentgenové difrakéni
analyzy potvrdily pfitomnost gaylussitu po 7 dnech vytvr-
zovani, coz by naznacovalo pozitivni vliv na stabilitu geo-
polymeru, je vSak nutné jeho pfitomnost dale testovat
u vzorki s delsi dobou vytvrzovani. Déle je tfeba provést
dalsi experimenty spolu s dalsi analyzou vytvrzenych
vzorkd, jako jsou vyluhovaci experimenty a testy radiacni
stability. Dale je tfeba sledovat i vliv sloZzeni betonu na
moznosti stabilizace, kde se pfedev§im projevuje odlisnost
pouzitého kameniva.

Predkladand prdace byla realizovdna v ramci institu-
ciondlni podpory Ministerstva priimyslu a obchodu Ceské
republiky a s vyuzitim infrastruktury CICRR, kterd je fi-
nancné podporena Ministerstvem Skolstvi, mlddeze a télo-
vychovy — projekt LM2023041.
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J. Hadrava and L. Nachmilner (Research Centre
Rez, Husinec-Rez, Czech Republic): Recycling and
Stabilization of Construction and Demolition Wastes
from Nuclear Facilities

The upcoming decommissioning of nuclear facilities
requires, among other things, careful planning for the
management of resulting demolition waste. Some of this
waste may be contaminated with radionuclides, and its
reuse depends on clear evidence that it poses no threat to
environmental safety. Uncontaminated waste, on the other
hand, can be recycled without restrictions. Decisions
regarding the final disposal of various categories of
construction and demolition waste (CDW) are based on
procedures outlined in legislative documents issued by the
State Office for Nuclear Safety (SUJB).

This article identifies the types of CDW that may
arise during the dismantling of nuclear reactors, along
with the radionuclides that may be responsible for
contamination. International experience shows that most
of the waste can be reused without restrictions. For the
remainder, it is necessary to decide whether it can be used
in a limited manner for selected types of construction, or
whether it must be placed in radioactive waste
repositories. Examples of reuse include filling voids in
storage facilities or using as a foundation layer in new
constructions. Other types of waste can then be effectively
stabilized in advanced matrices, which are the subject of
this work. However, in later years this option will be
gradually replaced by recycling techniques.

Keywords: recycling, construction and demolition waste,
radioactive waste, stabilizations
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STAV VYVOJE TECHNOLOGIE PLYNEM CHLAZENYCH RYCHLYCH REAKTORU
V CESKU A EXPERIMENTALNI PROGRAM

ToOMAS MELICHAR

Centrum vyzkumu Rez s.r.0., Hlavni 130, 250 68 Husinec-Rez, Ceskd republika
tomas.melichar@cvrez.cz

Doslo 10.10.25, pfijato 12.11.25.

V ramci uskupeni V4G4 Centre od Excellence, které mé zastoupeni i v Ceské republice, je vyvijen koncept rychlého
plynem chlazeného reaktoru typu GFR (Gas-cooled Fast Reactor). Vyvoj probihd v riznych technologickych oblastech
a cilem je dosazeni demonstratoru zvaného ALLEGRO o vykonu 75 MW. V tomto ¢lanku je popsan stav vyvoje GFR
technologie s diirazem na aktivity probihajici v Cesku, které zahrnuji napiiklad technologicky vyvoj, studie chemickych
rezimil a materidlové kompatibility. Jednou z nejvyznamnégjsich ¢innosti je experimentalni provoz zafizeni S-Allegro, které
je provozované Centrem vyzkumu Rez v Plzni. Jedna se o zmen3enou, elektricky vyhfivanou maketu reaktoru ALLEGRO
o vykonu 1 MW, umoziujici studie termohydraulického chovani systému pfi béznych i havarijnich podminkach.
Prezentovany jsou dosavadni experimentalni vysledky a zminéna je i navaznost na dalsi aktivity v oblasti vyvoje GFR
technologie.

Klicova slova: pokrocilé jaderné reaktory, plynem chlazeny rychly reaktor, GFR, Gas-cooled Fast Reactor,
termohydraulické experimenty, chlazeni heliem

Uvod Koncept plynem chlazeného rychlého reaktoru
Rychly plynem chlazeny reaktor (GFR, Gas-cooled Jedna se o reaktor vyuzivajici rychlé spektrum ne-
Fast Reactor) je jednim z konceptl pokrocilych reaktori utronit pro Stépeni, tedy bez pfitomnosti moderatoru
tzv. Generace IV. Cilem reaktorti Generace IV je zajisténi v aktivni zoné. Jako palivo mize byt pouzit bud’ obohace-
konkurenceschopnosti jadernych energetickych reaktort, ny uran, nebo prepracované palivo slozené z oxidu urani-
vysokd bezpecnost a spolehlivost, zvySend ochrana proti ¢itého a plutonicitého, tzv. MOX palivo. Samotné palivo
zneuziti, udrzitelnost a efektivni nakladani s jadernym se vyznamné nelisi od jinych typu reaktort, a to jak svym
palivem véetné moznosti jeho piepracovani a opakované- slozenim, tak ani geometricky, kdy se predpoklada pouziti
ho vyuziti (cit.)). Byt rozvoj a energetické vyuZiti tako- slisovanych pelet vertikalné umisténych v matricich pali-
vych reaktor stale neni otazkou blizké budoucnosti, jejich vovych proutkil. Koncept GFR umoziiuje velmi kompakt-
pfipadna implementace ma stale potencial vyznamného ni usporadani aktivni zony a relativné vysoké vykonové
ptispéni k dosazeni udrZitelné a nizkoemisni energetiky. hustoty. Dtilezitym specifikem konceptu GFR, které vyza-
Do skupiny Generace IV patii Sest konceptt, liSicich se ve duje zvySenou pozornost v oblasti vyzkumu a vyvoje, je
svém uspotadani, provoznich parametrech, pouzitych ma- vSak pravé material pokryti palivovych pelet. Pokryti tvoii
teridlech a médiich a dalSich technickych a ekonomickych kromé& samotné struktury paliva prvni ochrannou bariéru
parametrech. Clanek se dale vénuje konceptu GFR, kon- a musi byt rezistentni nejen k jiz velmi vysokym teplotdm
krétné pak stavu vybranych vyvojovych aktivit, jejichz pii bézném provozu, ale odolnost musi byt prokazana pti
tézist¢ je polozeno v zemich Visegradské skupiny s vy- jesté extrémnéjSich podminkach odpovidajicim potencial-
znamnym piispivanim Ceskych vyzkumnych organizaci. nim havariim. Jako vhodny kandidat pro vysokoteplotni
Pozornost je vénovana piedevSsim vyzkumu v oblasti bez- pokryti je karbid kifemiku v kompozitnim provedeni SiC/
pecnostnich aspektti spojenych s efektivnim odvodem SiC vlaken v matrici, a to zejména z hlediska termome-
zbytkového tepla pfi pfipadnych havériich a nenomindl- chanickych a neutronové-fyzikalnich vlastnosti. AvSak
nich stavech, k ¢emuz slouzi vyznamna a velkoformatova vyrobni postupy je tieba dale zdokonalovat tak, aby byla
experimentalni infrastruktura provozovana Centrem vy- prave zajisténa a spolehlivé prokazana strukturalni pev-
zkumu ReZ. Kromé toho je viak uveden i ir$i nahled na nost v riznych rezimech provozu. Druhy vysokoteplotni
technologii z hlediska jeji aplikovatelnosti a soucasnych koncept reaktori Generace 1V, rovnéz heliem chlaze-
smért vyvoje a vyzkumu. ny reaktor typu HTGR (High-Temperature Gas-cooled
Chem. Listy 119, 699-705 (2025) https://doi.org/10.54779/ch120250699
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Reactor), tuto problematiku fesi obalenim paliva do grafi-
tovych kuli¢ek, nasledné slisovanych do pevnych struktur.
Grafit zde plni roli moderatoru, jelikoz palivo je zde §tépe-
no neutrony Vv tepelném spektru. Tento princip byl jiz
v praxi ovéfen, napiiklad u japonského experimentdlniho
reaktoru HTTR (High-Temperature engineering Test Re-
actor) (cit.?), nebo pilotniho energetického reaktoru HTR-
PM (High-Temperature gas-cooled Reactor — Pebble bed
Module) v Cing spusténého v roce 2023 (cit.’). Avsak
ur¢itou nevyhodou proti GFR reaktoru je nutnost udrzova-
ni chemického rezimu chladiva a jeho kontinudlniho ¢isté-
ni od uvolnujiciho se grafitu. Ostatni reaktory Generace IV
jsou provozovany na nizsi teploté a lze tak vyuzit napfii-
klad pokryti z nerezové oceli. Pfi nizSich teplotach vSak
muze byt provozovan i GFR reaktor, coz mize byt vhodna
strategie predev§im pro Gvodni faze provozu, kdy nékteré
technologie charakteristické vysokoteplotni odolnosti ne-
musi byt na dostatecném stupni vyvoje.

Jako chladivo je vyuzito helium, coz do velké miry
ovlivituje uspotradani celého systému a piinasi fadu vyhod
i nevyhod. Vyhodou je bezesporu inertni charakter plynu,
kdy i pfi vysokych teplotach dochézi k nizké degradaci
konstrukénich materialti. Zarovenl se jedna o netoxické,
nehoflavé a nevybusné médium. Helium je relativné do-
stupné a ani jeho rostouci cena by vzhledem k pomérné
malému potfebnému mnozstvi neméla znamenat prekazku
v jeho pouziti u této aplikace. Mezi plyny md nejvyssi
tepelnou vodivost a mérnou tepelnou kapacitu, coz je vy-
hodné z pohledu pienosu tepla, avSak negativnim faktorem
je v tomto ohledu velmi nizkéa hustota. Proto je tieba sys-
tém provozovat za zvySencho tlaku (7 MPa), kdy je husto-
ta oproti atmosférickému tlaku az 70ti ndsobnd. Vysoko-
tlaky charakter reaktorové nadoby, heliovych okruhii
a dalSich komponent klade zvySené naroky na konstrukei,
volbu materialti i samotny provoz. Vlivem zvyseného tla-
ku v kombinaci s malou molekulou helia je nutné vénovat
zvlastni pozornost prevenci tnikd helia ze systému pro-
stfednictvim vhodnych metod tésnéni. Kombinace vysoké-
ho tlaku a teploty pak vyzaduje konstrukéné komplikované
feSeni potrubi i dalSich komponent. Dostupné materialy
neumoziuji dlouhodoby provoz na plnych parametrech.
Resenim je sniZeni provozni teploty tlakového rozhrani
koaxialnim uspotadanim potrubi. Horké helium vystupuji-
ci z reaktorové nadoby proudi uvniti koaxialniho potrubi,
zatimco ochlazené helium proudici smérem k reaktoru
proudi vné. Vnitini horké potrubi je tak namahano pouze
teplotou a tlakové zatizeni je pfeneseno pouze na vnéjsi,
chladngjsi sténu. Vnitini potrubi je pak vystaveno vysoké
teploté, ale nizkému tlaku odpovidajicimu pouze tlakové
ztraté okruhu, resp. rozdilu tlaku mezi horkou a studenou
vétvi. Pro zajisténi efektivity provozu je vSak dale potieba
ob¢ vétve tepelné izolovat, coz rovnéz komplikuje kon-
strukéni feSeni.

Reaktorova nadoba je uspotadana podobné jako
u tlakovodnich reaktorti. Studené helium vstupuje v horni
Casti reaktoru do sestupné Sachty. Ve spodni ¢asti se smér
proudéni ota¢i a helium vstupuje do aktivni zény, kde
proudi zdola nahoru. Po ohfati v aktivni zén¢ helium prou-
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di vnitfni vétvi primarniho okruhu do primarniho tepelné-
ho vymeéniku. Zde predd teplo sekunddrnimu okruhu
a vnéjsi vétvi proudi smérem k sani primarniho cirkulato-
ru, ktery usmérniuje chladivo zpét do reaktorové nadoby.
Sekundarni okruh je jiz koncipovan jako energeticky kon-
verzni okruh s plynovou turbinou. Dulezitym prvkem je
tzv. DHR okruh (Decay Heat Removal), ktery ma bezpec-
nostni funkei a slouzi k zajisténi pasivniho odvodu tepla
z aktivni zony v piipadé havérie. Jedna se o vertikalni
koaxidlni potrubi pfipojené k reaktorové nadobé, v horni
Casti opatfené tepelnym vyménikem pro odvod tepla. Spo-
lehlivost tohoto systému je rovnéz predmétem intenzivni-
ho vyzkumu a jeho princip bude vysvétlen v dalSich ¢as-
tech tohoto ¢lanku.

Vyhody a aplikace

Koncept GFR je rychly reaktor a ma tedy potencial
provozu v tzv. uzavieném palivovém cyklu, kdy pouzité
jaderné palivo Ize do urcité miry piepracovat a opakované
vyuzit. Tim by mohlo dojit k zajisténi udrzitelnosti z hle-
diska omezeni nutnosti dlouhodobého ukladani vyhotelé-
ho paliva napt. v hlubinnych tlozistich a zéroven k uspote
primérniho zdroje ve formé piirodniho uranu. Dal$im spe-
cifikem je vysoka provozni teplota chladiva, kdy helium
na vystupu z aktivni zény v cilené konfiguraci dosahuje az
850 °C. Soucasné provozované jaderné reaktory jsou vyu-
zivany k produkci elektrické energie a ve velmi omezené
mife pro vytapéni. Vysokoteplotni reaktory maji vyrazné
$irS1 moznosti uplatnéni, nebot’ poskytuji teplo s vysokym
energetickym potencidlem vhodné pro piimé vyuziti
v primyslovych procesech. V chemickém pramyslu se
jedna naptiklad o vyrobu ethylenu, styrenu, titanové bélo-
by nebo kyseliny sirové. Mimo chemicky pramysl ma
vysokopotencialni teplo vyuziti naptiklad pfi vyrob¢ ce-
mentu, v metalurgii, sklafském nebo i papirenském pri-
myslu. Uvedené provozy jsou ze své podstaty energeticky
naro¢né a vitaji jakoukoliv iniciativu vedouci k isporam
energie. Rada zuvedenych provozii ma strategicky vy-
znam a lze predpokladat, 7e v Ceské republice zfistanou
v né&jaké mife zachovany i do budoucna.

Dalsi aplikaci je moznost vyroby vodiku jakozto no-
sitele energie prostfednictvim vysokoteplotni elektrolyzy
nebo termochemickym zptisobem. Samoziejmé je mozny
provoz primarné pro produkci elektrické energie. V tomto
pripadé Ize diky vysokym teplotam v piipadé volby vhod-
ného uspofadani konverzniho obéhu dosdhnout vyrazné
vys$$i ucinnosti ptemény tepelné energie na elektrickou,
nez tomu je napiiklad u tlakovodnich reaktor. Zajimava
je pak moznost provozu v hybridnim rezimu, kdy by doslo
ke kombinaci vice zminénych aplikaci. Zapojenim riz-
nych typ akumulace energie mize byt dosazeno flexibili-
ty zdroje, ¢imz muze byt dle aktualni potieby energetiky
nebo primyslu fizen vykon a typ vystupnich energii pfi
drzeni konstantniho vykonu reaktoru. Tim je zajiSténa
maximalizace Zivotnosti komponent primarniho okruhu
a optimalizace vyhofeni paliva.
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Vhodnym principem akumulace energie ve spojeni
s GFR reaktorem je stfednédobé ukladani energie ve for-
me tepla, kdy vysokoteplotni akumulac¢ni jednotku Ize
zapojit naptiklad mezi primarni a sekundarni okruh, a tim
umoznit proménny pritok média sekundarniho okruhu
a tedy i vystupniho vykonu pfi konstantnim priatoku okru-
hem primarnim. Vhodnym akumulaénim médiem je napii-
klad roztavena dusi¢nanova sil nebo material v pevném
skupenstvi kompatibilni s provoznim teplotnim rozsahem
technologickych okruhii. Tepelnou akumulaci je mozné
kombinovat s dal§imi principy, napiiklad s elektrochemic-
kymi bateriemi pro kratké nabijeci a vybijeci cykly nebo
s chemickym principem reprezentovanym vysokoteplotni
elektrolyzou a produkei vodiku nebo jiného nositele energie
s moznosti dlouhodobé akumulace. Vhodnou kombinaci
akumulaénich a konverznich technologii 1ze GFR reaktor
provozovat flexibilné v riznych podminkéch a aplikacich.

Vyzkum a vyvoj technologie plynem
chlazeného rychlého reaktoru

Vyvoj konceptu GFR v Evropé je soustfedén a koor-
dinovan vramci konsorcia V4G4 Centre of Excellence
zahrujiciho vyzkumné organizace z Ceska, Madarska,
Polska a Slovenska. Cesko v konsorciu zastupuje UJV Rez
a Centrum vyzkumu ReZ. Ob& organizace hraji ve vyvoji
GFR technologie vyznamnou roli. Do vyvoje je vSak za-
pojeno mnoho dalSich organizaci a zemi v ramci projektd
podpofenych Evropskou komisi. I v Cesku je téma vyvoje
vysokoteplotnich heliovych reaktor v poslednich deka-
dach hojné zastoupeno narodnimi vyzkumnymi projekty
s Ucasti fady vyzkumnych organizaci, univerzit a primys-
lu. V oblasti GFR je spole¢nym cilem vyvoj demonstrac-
niho reaktoru ALLEGRO, ktery by m¢l mit tepelny vykon
75 MW a mél by demonstrovat provozuschopnost, spoleh-
livost a bezpecnost konceptu a validovat kliCové kompo-
nenty véetng inovativniho paliva a materiala®. Vyzkumné
a vyvojové ¢innosti probihaji paralelné v n€kolika oblas-
tech zahrnujicich navrh a optimalizaci aktivni zony véetné
paliva a palivového cyklu, vyzkum a testovani materiald,
termohydraulické analyzy s dirazem na studie spolehlivé-
ho odvodu tepla pfi normalnich i havarijnich podminkach,
inzenyrské navrhy komponent, bezpecnost véetné prolife-
race jaderného materidlu a v neposledni fad¢ je diraz kla-
den na vzdélavani a preddvani zkuSenosti mezi generace-
mi. Aktudlné feSenym projektem na evropské trovni je
projekt TREASURE, ktery zahrnuje velkou ¢ast zming-
nych aktivit feSenych v konsorciu vyznamnych partnerd.
Kromé uzkého tymu V4G4 CoE napiiklad také University
of Cambridge, Framatome zapojeny do optimalizace pali-
va nebo Cesky Statni ufad pro jadernou bezpecnost, jehoz
roli je pfedbézné posouzeni technologie z hlediska bezpec-
nosti na zaklade vysledkd ziskanych pii feseni projektu’.
Kromé Evropy je vyzkum GFR technologie relativné ome-
zeny. Koncept je rozvijen pouze v USA, predev§im spo-
lecnosti General Atomics vyvijejici rychly modulérni re-
aktor typu GFR (cit.?).
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Z hlediska jednotlivych vyzkumnych aktivit v Cesku
je v oblasti vyvoje GFR technologie vénovana pozornost
predevsim navrhu komponent zahrnujicich tepelné vymeé-
niky, bezpecnostni prvky vcetné napiiklad tzv. lapace
koria, ale i tlakové ochranné obalky reaktoru nebo tésni-
cich elementt. Rozsahlé aktivity jsou zaméfeny na materi-
alovy vyzkum jako jednu z klicovych potieb pred ptipad-
nou implementaci technologie. Ceské vyzkumné organiza-
ce disponuji zafizenimi umoziujicimi simulovani podmi-
nek odpovidajicich prostfedi vysokoteplotnich reaktort
alze tak provadét testovani konstrukEnich materialt, ale
napiiklad i SiC/SiC materialt. UIV Rez polozil zaklady
vlastnimu narodnimu konceptu GFR reaktoru s ndzvem
HeFASTo (cit.”). V tomto piipadé se jedna o potencialni
navazny projekt k reaktoru ALLEGRO, ktery jiz bude mit
plné energetické vyuziti s tepelnym vykonem 200 MW
a maximalni teplotou helia 900 °C (cit.*). Agkoliv se jedna
o dlouhodobou vyzkumnou ¢innost, jiz nyni je registrovan
zajem o technologii z fad chemického primyslu a energe-
tiky a aktivné probihaji studie uplatnitelnosti.

Ceské vyzkumné organizace jsou silné orientované
na experimentalni ¢innost a disponuji infrastrukturou,
ktera je zasadni nejen ve skupiné V4G4 Centre of Excell-
ence, ale ma prakticky i celosvétovy dopad v oblasti vy-
zkumu GFR. Nejvétsi a nejunikatnéjsi infrastrukturou je
zafizeni S-Allegro, které je klicovym elementem pro vy-
zkum termohydraulické bezpec¢nosti, ovéfeni fyzikalnich
principt spojenych s piestupem tepla ve vysokoteplotnich
heliovych reaktorech a testovani komponent. Zatizeni je
vyuzivano primarné v ramci rozvoje demonstraéniho rek-
toru ALLEGRO, nicméné je pln¢ vyuZitelné i pro jakéko-
liv jiné navrhy GFR technologie.

Zavizeni S-Allegro

S-Allegro je velké experimentdlni zatizeni urcené
k termohydraulickému vyzkumu vysokoteplotnich helio-
vych reaktorii. Zatizeni provozuje Centrum vyzkumu ReZ
v Plzni. Jedna se o neaktivni, elektricky vytapénou maketu
GFR reaktoru v konfiguraci a provoznich parametrech
odpovidajicich vyvijenému demonstratoru ALLEGRO,
kterd je z hlediska tepelného vykonu skélovana v méfitku
1:75. To odpovida maximalnimu vykonu topné sekce
1 MW. Cilem zaftizeni jsou studie termohydraulického
chovani reaktorového systému pii nominalnich, nenomi-
nalnich i havarijnich stavech. Umoznény jsou studie za-
kladnich fyzikalnich jevi spojenych s pienosem tepla
a proudénim chladiva, ale 1 simulace velmi komplexnich
systémovych stavii zahrnujicich vazné havarie a zapojeni
systému pro zmirnéni jejich nasledka.

Zatizeni S-Allegro umisténé v experimentalni hale
Centra vyzkumu fez v Plzni je uvedeno na obr. 1.

Jadrem zatizeni je reaktorova nadoba opatiena top-
nou sekei s elektrickym odporovym topenim, které simu-
luje aktivni zonu reaktoru. K reaktorové nadobé je pfipo-
jen primarni okruh shlavnim cirkuldtorem zajistujicim
nucenou konvekei helia jako priméarniho chladiva. Okruh je
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Obr. 1. Za¥izeni S-Allegro

provozovan na maximalnim tlaku 7 MPa, teploté 850 °C
a pritoku 0,5 kg s'. Teplo z primarniho okruhu je preda-
vano do okruhu sekundarniho, jehoz pracovni médium je
rovnéz helium o podobnych maximélnich parametrech. Ze
sekundarmiho vymeéniku je teplo pfedavano do vodniho terci-
alntho okruhu. Diky tomuto usporadéni Ize studovat soucin-
nost jednotlivych okruhti pfi riznych provoznich stavech.

S primarnim okruhem je hydraulicky propojen okruh
pro odvod zbytkového tepla, tzv. DHR okruh (Decay Heat
Removal), rovnéz ptipojeny k reaktorové nadobé. Tento
okruh je hlavnim pasivnim bezpe¢nostnim prvkem GFR
reaktoru a umoziuje odvod zbytkového tepla pfi havarij-
nich stavech spojenych s vypadkem napajeni prostfednic-
tvim piirozené cirkulace helia. V pfipad¢ takové havarie
dojde k vypadku cirkuldtoru zajistujiciho pratok helia
aktivni zonou a je nutné reaktor odstavit. I po odstaveni
vSak vznika zbytkové teplo, které je tieba efektivné odva-
dét tak, aby nedoslo v krajnim pfipadé az k roztaveni ja-
derného paliva. Vertikalni okruh pro odvod zbytkového
tepla umozni ustaveni piirozené cirkulace na zakladé roz-
dilu teplot, potazmo hustot helia mezi reaktorovou nado-
bou a tepelnym vyménikem umisténym v horni ¢asti okru-
hu. Jedna se o relativné slozity jev, ktery je ovlivnén mno-
ha parametry a jeho modelovani pomoci vypocetnich na-
stroju je komplikované. Proto je nutna dostupnost experi-
mentalnich dat, pomoci kterych je mozné validovat teore-
tické predpoklady a vypocetni nastroje a prispét tak
k vyzkumu jaderné bezpecnosti GFR reaktorti.
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S-Allegro dale umoziniuje simulovani nestandardnich
provoznich podminek celého systému. K dispozici je sys-
tém umoziujici simulaci havarie spojené s tinikem chladi-
va, ztratou pratoku chladiva nebo vypadkem ¢i poruchou
komponent. Sledovana je pak reakce systému pfti defino-
vaném havarijnim rezimu. Systémem pro zmirnéni nasled-
ki havarie zahrnuje naptiklad havarijni vstfikovani té€zsiho
plynu (dusiku), ¢imz lze intenzifikovat odvod tepla pii
ztraté chladiva.

Jednim z hlavnich ptinost experimentalniho provozu
je tak produkce dat pro hodnoceni spolehlivosti vypocet-
nich nastroji, které jsou dale vyuzivany pro navrh jiz real-
nych jadernych reaktorovych systému. Na zaklad¢ dat jsou
vypocetni nastroje hodnoceny, validovany a pifipadné vy-
lepSovany. Dalsi dulezitou funkci je testovani komponent
pfi relevantnich provoznich podminkach. Vzhledem
k paralelnimu vyvoji v oblasti materialii nebo vyrobnich
technologii se v nékterych ptipadech pfistupuje k inova-
tivnim feSenim, ktera je vSak tieba testovat a kvalifikovat,
coz zafizeni v ramci provoznich parametrii rovnéz umoz-
nuje.

Zatizeni S-Allegro bylo realizovano v ramci projektu
SUSEN — Udrzitelna energetika. Projekt byl fesen ve dvou
fazich v letech 2011-2017 a financovan s podporou Ev-
ropské unie a vlady Ceské republiky z operagnich progra-
mi ,,Vyzkum avyvoj pro inovace” a,Vyzkum, vyvoj
a vzdélavani“ fizenych Ministerstvem Skolstvi, mladeze
a t€lovychovy. Cilem bylo posileni vyzkumné infrastruk-
tury v energetice’. Pied zahajenim projektu byly identifi-
kovany vyzkumné potieby vybranych jadernych energe-
tickych smérd a jednou z nich byla pravé potieba integral-
niho velkoformatového zatizeni pro podporu vyvoje GFR
technologie. Zaftizeni bylo doddno spolecnosti ATEKO
a pfedano bylo v roce 2017. Vzhledem ke komplexni po-
vaze a extrémnim provoznim parametrum bylo dalSich
n¢kolik let vénovano provozni optimalizaci a drobnym
upravam jednotlivych ¢asti tak, aby bylo mozné efektivné
a bezpecéné realizovat experimenty identifikované jako
kli¢ové pro rozvoj GFR technologie. Od roku 2021 pak
probiha plnohodnotny provoz, ktery prozatim gradoval
provedenim komplexnich experimenti spojenych se simu-
laci havarijnich stavii vroce 2024 vramci evropského
projektu SafeG (cit.'?).

Vysledky experimentalniho vyzkumu

S-Allegro je od roku 2019 vyuzivano v ramci nékoli-
ka narodnich a evropskych projekti. Postupné je plnéna
experimentalni matice definovana konsorciem V4G4 Cen-
tre of Excellence a dochazi ke zkvalitiiovani dat postup-
nym vylepSovanim a odstranovanim vyzkumnych nejistot.
Jak jiz bylo zminéno, prvni provoz byl spojen pievazné
s optimalizaci funk¢nosti soucasti a fidicitho systému
a ziskdvanim provoznich zkuSenosti operatort. Byly pro-
vedeny i upravy nékterych komponent a optimalizovany
provozni postupy. Jedny z prvnich experimenti byly reali-
zovéany v ramci projektu podpofeného Technologickou
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agenturou CR s nazvem ,,TK01030116 — Navrh konceptu
bezpecnostné dilezitych prvkii rychlého heliem chlazeného
demonstracniho reaktoru ALLEGRO®. Jednou z aktivit
projektu byla optimalizace komponenty zvané kiizovy
ventil. Jedna se o soucast, ktera béhem nominalniho pro-
vozu umoziuje presmérovani toku v koaxidlnim potrubi,
¢imz se zajisti minimalni pratok i okruhem pro odvod
zbytkového tepla. V ptipadé havarie spojené s vypadkem
napajeni se kfizovy ventil pfestavi do oteviené polohy
a diky tomu, Ze je v tomto okruhu jiZ ustaven maly pritok
helia, dojde v ném k rychlej$imu néstupu pfirozené cirku-
lace a efektivngjiimu odvodu zbytkového tepla'!. Kiizovy
ventil byl vyvinut a patentovan Centrem vyzkumu ReZ
a v ramci zminéného projektu byl otestovan piimo na zafi-
zeni S-Allegro a nasledné byla optimalizovana jeho kon-
strukce. Jedna se o relativné komplikovanou komponentu,
kterd musi odolat vysokym tlakim a teplotam a zarovei
musi byt kompatibilni s koaxidlnim charakterem potrubi.
Aby byla dostatecné kompenzovéana vysokd termomecha-
nicka napéti, vSechny potrubni trasy vysokoteplotnich
heliovych reaktorti jsou feSeny koaxialné. Kiizovy ventil,
stejné tak jako celé zafizeni, byl nasledn¢ vyuzivan
v ramci navazujicich experiment. Model kiizového venti-
lu v otevieném stavu, v kiizicim stavu a jeho instalace
mezi reaktorovou nadobou a okruhem pro odvod zbytko-
vého tepla je zobrazen na obr. 2.

Komplexni experimenty byly provedeny v rdmci
evropského projektu SafeG. V prvni fazi byla ovéfena data
pro zakladni ladéni vypocetnich kodi a modelt. Prede-
v§im se jednalo o charakteristiky tepelnych vyménikd,

ovliviiyji chovani celého systému. Nasledoval experiment
zaméteny na hodnoceni efektivity odvodu tepla pfiroze-
nou cirkulaci helia pfi riznych tlakovych hladinach odpo-
vidajicich potencidlni havarii se ztratou chladiva (tzv.
LOCA havarie). Cim nizi je tlak helia, tim horsi je odvod
tepla, roste teplota chladiva, a predevsim teplota topnych
elementt (v pripadé realného reaktoru roste teplota jader-

ného paliva). Méfeny byly prutoky pfi ruznych tlacich
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asledovan byl pritok zpusobeny piirozenou cirkulaci
helia a teplotni pole v reaktorové nddobé a celém okruhu
pro odvod zbytkového tepla.

Dalsim experimentem byla simulace vzniku a $ifeni
prechodového stavu znominalniho provozu, kdy je
v souéinnosti primarni, sekundarni a tercialni okruh
v ustaleném stavu (coz odpovida béznému energetickému
stavu vypadku napdjeni nasledovana vypadkem hlavniho
cirkulatoru a snizenim vykonu topné sekce, resp. reaktoru,
na vykon odpovidajici zbytkovému teplu. Jedna se o pii-
pad s havarijnim odstavenim reaktoru. Jiz béhem nominal-
niho provozu je pomoci kiizového ventilu zajiStén mirny
pritok chladiva okruhem pro odvod zbytkového tepla. Jak
bylo uvedeno vyse, tento pritok ale neni dostateény pro
uchlazeni topnych elementt, resp. jaderného paliva,
a proto dochazi ke zméné polohy koaxidlniho ventilu na
primarnim potrubi z otevieného stavu do zavieného a
soucasné se otevira kiizovy ventil. Tim je umoZznén maxi-
malni pritok vertikalnim okruhem pro odvod zbytkového
tepla. Poté dochazi kustavovani piirozené cirkulace
a k dlouhodobému odvadéni zbytkového tepla, jehoz vy-
kon pozvolna klesa. Rychlost ustaveni dostate¢né inten-
zivni pfirozené cirkulace je klicova pro dochlazeni aktivni
z6ny v prvnich vtefindch a minutach havarijniho stavu.

Pribéh pritoku helia v okruhu pro odvod zbytkového
tepla je znazornén na obr. 3. Prvni faze odpovida nominal-
nimu provozu, kdy okruhem protékd pouze mala ¢ast pri-
toku ptes ktizovy ventil. V ¢ase 0 s bylo zahajeno spusténi
pokles vykonu a pfestaveni koaxialnich ventilti. Pfiblizné
v Case 1 min je vidét kratky pokles pritoku, coz je dano
praveé prestavovanim pozice ventilli a pratok byl tak krat-
kodob& omezen. Nasledné vsak zacne pritok rychle narls-
tat a relativné brzo se ustali na vysSi hodnoté.
Z experimentu je patrné, ze piirozena cirkulace je ustave-
na vramci n€kolika minut, coz je pozitivni poznatek
s ohledem na uchlazeni aktivni zény pfi havarijnich pod-
minkach.

Obr. 2. Model kiiZzového ventilu (vlevo) a kiizovy ventil instalovany na zarizeni S-Allegro
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Obr. 3. Vyvoj pritoku helia p¥i ustavovani piirozené cirkulace
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Obr. 4. Porovnani vlivu vstfikovani dusiku a provozu DHR
okruhu na ¢istém heliu

Nasledné byly provedeny experimenty s hodnocenim
vlivu vstiikovani dusiku do okruhu pro odvod zbytkového
tepla. Moznost vstiikovani dusiku je soucasti systému pro
zmirnéni nésledku tézkych havdrii, kdy pfi ztrat€ chladiva
a poklesu tlaku je pasivné vtlacen téz$i plyn a tim by
meélo dojit k intenzifikaci pfirozené cirkulace a odvodu tepla.
Test byl zahajen pfi provozu na pfirozené cirkulaci na nizsi
tlakové hlading (3,54 MPa). Po ustaleni byl tlak zvysen vne-
senim dusiku jako tézSiho plynu postupné na 39,2 MPa,
44,1 MPa a 49,5 MPa pti konstantnim vykonu elektrického
topeni. Na kazdé tlakové hladin€ byly ustaleny hodnoty a byl
sledovan vliv vnosu dusiku na pritok a teplotni pole. Proka-
zan byl relativné vyznamny vliv vnosu dusiku na efektivitu
odvodu tepla, kdy pfi celkovém navyseni tlaku pfiblizné
o 1 MPa doslo k poklesu vystupni teploty helia o vice nez
200 °C oproti provozu s ¢istym heliem.

Zavislost maximalni vystupni teploty helia z topné
sekce na tlaku je zndzornéna na obr. 4. Modra k¥ivka od-
povida provozu na piirozené cirkulaci Cisté¢ho helia, Cerve-
na znaci narlst tlaku vlivem vstiikovani dusiku. V obou
piipadech je evidentni pozitivni vliv nariistu tlaku na od-
vod tepla, jelikoz maximalni teplota helia z topné sekce se
snizuje. Dale je patrné, ze vliv vnosu dusiku ma vyraznéjsi
efekt, nez je rast tlaku Cistého helia, a 1ze tak konstatovat,
ze havarijni vstfikovani dusiku ma pozitivni dopad na
intenzitu chlazeni.
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Navazujici aktivity

Experimentalni aktivity s vyuZzitim zafizeni S-Allegro
budou pokracovat s cilem maximalniho vyuziti jeho po-
tencialu. Predpoklada se pokracovani v provadéni kom-
plexnich experimentl spojenych se simulovanim havarij-
nich podminek. Dalsim experimentem bude simulace ha-
varie se ztratou chladiva, tzv. LOCA havarie na primarnim
okruhu, kdy pfi nomindlnim provozu dojde k nahlému
otevieni ventilu simulujiciho prasklinu nebo jinou netés-
nost okruhu. Tim prudce poklesne tlak a nasledné je cilem
experimentu sledovat a vyhodnocovat reakce systému.
Tento experiment bude rovnéz mozné kombinovat se za-
pojenim systému pro snizeni dopadu havarie. Od roku
2025 je pak zafizeni S-Allegro soucasti projektu koordino-
vaného Mezinarodni atomovou agenturou. Projektu se
ucastni 20 instituci z 15 zemi svéta. Cilem je modelovani
zafizeni S-Allegro pomoci riznych termohydraulickych
nastroju a jejich validace na datech ziskanych z provozu
zafizeni. Tim by mélo dojit k posileni vypocetnich schop-
nosti a vylepseni nastroji v komunité zabyvajici se vyso-
koteplotnimi, plynem chlazenymi reaktory. Kromé experi-
mentl v pidvodni konfiguraci se do budoucna pocita
1 s roz§itenim experimentalnich uloh. Jednou z posuzova-
nych moznosti je doplnéni zafizeni o novy okruh s testo-
vaci sekci umoznujici hydraulické testovani makety pali-
va. Nominalni priitok 0,5 kg s™' pfiblizné odpovida priito-
ku jednim palivovym souborem reaktoru ALLEGRO,
nabizi se tak kvalifika¢ni neaktivni testy palivovych maket
s cilem hodnoceni tlakovych ztrat a dalSich kritickych
parametr, jako jsou naptiklad vibrace paliva vlivem ne-
rovnomérného proudéni helia. Vzhledem k tomu, ze zafi-
zeni prakticky simuluje GFR reaktor v malém méfitku, je
dal$i zajimavou moznosti pfipojeni doplitkového systému
s potencidlem zvySeni energetické vyznamnosti a studie
synergie takového zafizeni s reaktorovymi heliovymi ok-
ruhy. Nabizi se naptiklad akumulacni technologie ve for-
m¢e tepelnych akumulaénich zasobnikti nebo vysokoteplot-
niho elektrolyzéru.

Paraleln¢ dale pokracuji drobngjsi Gipravy a vylepseni
systému pro sniZeni experimentalnich nejistot. Dopliiova-
na jsou nova c¢idla, postupné jsou implementovany také
nové principy tésnéni pro snizeni nezadoucich unikd helia.
Piedpoklada se, ze zafizeni S-Allegro bude nadale klico-
vou infrastrukturou v oblasti vyvoje GFR technologie.

Zaveér

Clanek popisuje stav vyvoje technologie rychlého,
vysokoteplotniho, plynem chlazeného reaktoru ve svété
je soustiedéno v ramci uskupeni V4G4 Centre of Excell-
ence, jehoz klicovymi ¢leny jsou ¢eské vyzkumné organi-
zace. Ackoliv je redlnd energeticka aplikace relativné
vzdalena, stale se jedna o koncept, ktery ma oproti jinym
konceptim reaktord nezpochybnitelné vyhody a Sirokou
Skalu aplikovatelnosti. K realizaci prvniho energetického
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bloku, nebo alespon jaderného demonstratoru, musi pokra-
covat vyzkumné a vyvojové ¢innosti v mnoha oblastech
zahrnujicich naptiklad materialovy vyzkum, vyvoj a kvali-
fikaci komponent, fyzikalni a bezpecnostni analyzy, ale
irozvoj lidskych zdroji. K tomu vSemu pfispiva provoz
zafizeni S-Allegro, jemuz je ve ¢lanku vénovéana zvlastni
pozornost, stejné tak jako vybranym vysledkiim z dosa-
vadniho experimentdlniho provozu. Sméfovani dal§iho
vyvoje je totiz do jisté miry ovlivnéno vysledky experi-
mentl a ziskanymi zkuSenostmi z provozu tohoto zafizeni.

Prezentované vysledky byly realizovany v ramci Insti-
tuciondlni podpory Ministerstva primyslu a obchodu CR.

Prezentované vysledky byly ziskany s vyuZzitim in-
frastruktury CICRR, kterd je financné podporena Minis-
terstvem Skolstvi, mlddeze a télovychovy — projekt
LM2023041.
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T. Melichar (Research Centre Rez, Husinec-Rez,
Czech Republic): Status of GFR Fast Reactor Technology
Development in the Czech Republic and the
Experimental Program

As part of the V4G4 Centre of Excellence, which
also has its representation in the Czech Republic, the
concept ofa gas-cooled fast reactor (GFR) is being
developed. The development includes various technolo-
gical areas in order to achieve a 75 MW demonstrator
known as ALLEGRO. This article describes the current
state.  of GFR  technology development, with an
emphasis on activities taking place in the Czech Republic,
including technological advancements, studies of chemical
regimes, and material compatibility. One of the most
significant activities is the experimental operation of
the S-Allegro facility, operated by the Research Centre
Rez in the city of Plzeii. It is a scaled-down, electrically
heated mock-up of the ALLEGRO reactor with a power
output of 1 MW, enabling studies of the system’s thermo-
hydraulic behavior under both normal and accidental
conditions. The article presents the experimental results
achieved so far and outlines the connection to further
activities in the development of GFR technology.

Keywords: advanced nuclear reactors, gas-cooled fast
reactor, GFR, thermal-hydraulic experiments, helium
cooling
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abstrakt a dalsi informace od
Fijna 2025 na www.icct.cz.
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Europe

European Chemical
Societies Publishing

{ Chemistry
Europe

ChemFoodChem I

Chemistry Europe

o 16 chemickych spolecnosti
e z15zemiEvropy

o které spoluvlastni
21 védeckych casopisti

o ze kterych si ¢tenati stahli v roce
2024 pres 22,9 milioni ¢lankh

e od roku 1995 bylo publikovano
v ramci CE pres 140 000 ¢lanka

e Chemistry Europe vyznamenalo
150 védct titulem Fellow
a 8 titulem Honorary Fellow za
jejich vynikajici vysledky
v chemickych oborech

www.chemistry-europe.org
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European Chemical
Societies Publishing
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Analysis & Sensing

Analytical Science Advances @
Batteries & Supercaps
ChemBioChem

ChemCatChem
ChemElectroChem @

ChemistryEurope @

Chemistry - A European Journal

ChemFoodChem

Chemistry - Methods @
ChemistryOpen @

ChemistrySelect

ChemMedChem

ChemPhotoChem

ChemPhysChem

ChemPlusChem

ChemSusChem

ChemSystemsChem

Electrochemical Science Advances @
European Journal of Inorganic Chemistry

European Journal of Organic Chemistry

@ Open Access
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Sigma-Aldrich. MERRUK

Lab & Production Materials

SYNTHIA® Retrosynthesis Software

Discovery at B
Your Fingertips = —

Retrosynthesis for Every Lab - SYNTHIA® Lab - pes =

Expert-coded by chemists and engineered by computer scientists, SYNTHIA® a||6WS- L
scientists to quickly discover novel pathways for new and published larget molecules.

SURCR | IMITEDTIMEONLY

OI I Available for small academic groups and non-profit labs.

Offer Highlights
1 2 Months Deal e Unlimited number of molecules to run
Only 37 750 CzZK e Up to 10 full users, no installation

(normally 75 000 CZK) e Automatic Retrosynthesis, Step-by-step
Analysis, Similarity Search

www.digitalchemistry.ai





