Termoresponsivni materialy v mediciné — nadéje pro lokalni terapii
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Termoresponzivni polymery patii mezi ,,chytré” materialy s obrovskym potencidlem v personalizované
medicing. Jejich unikatni vlastnosti je schopnost reagovat na teplotu — do téla se aplikuji jako roztok, ale v
misté vpichu se okamzité¢ pfeméeni na tuhy hydrogelovy depot. Ten pak muze slouzit jako rezervoar pro
postupné uvolilovani 1é¢iv (napt. v brachyterapii ¢i imunoterapii), ¢imz se minimalizuji systémoveé vedle;jsi
ucinky. Navzdory dekddam vyzkumu a né€kolika aspésnym klinickym aplikacim vSak ztstavalo zadhadou,
co se s témito polymery déje v organismu v dlouhodobém horizontu. Pro nékteré biologické aplikace je
zadouci, aby materialy zistavaly na mist¢ vpichu jen kratce, zatimco jiné aplikace vyZzaduji dlouhodobé
setrvavajici polymery. Doposud nebylo znamo, jak pfipravit polymery s riznym biologickym chovanim
pro rtizné biologické aplikace, coz branilo dalSimu rozvoji téchto materialti v klinické medicing.

Nase prace, ocenéna na Dnech Iékarské biofyziky, pfinasi komplexni pohled na jejich osud v téle. Pomoci
pokroCilého in vivo fluorescencniho zobrazovani (IVF) jsme sledovali biodistribuci ¢tyf typu
polyakrylamidd u mys$i po dobu vice nez 1 a pul roku. Zjistili jsme, Ze rychlost rozpousténi depotu lze
»,haprogramovat™ jiz pfi syntéze polymeru volbou monomerti — polo¢as vyplavovani se pohyboval od 2
tydnt az po 5 mésicli v zavislosti na tom, jaky jsme zvolili monomer. Odhalili jsme také tvorbu
sekunddrnich depotti v jatrech a ledvinach a popsali mechanismy jejich vylucovani. Tato pravidla
»racionalniho designu® nyni umoziji navrhovat materialy pfesné na miru konkrétnim terapeutickym
uceltim, od kratkodobého hojeni ran az po vice nez rocni ptsobeni v cilové tkani.
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Do mysi jsme do oblasti stehna (oznaceno hvézdickou) aplikovali roztok termoresponsivniho polymeru
(poly[N-(2,2-difluoroethyl)akrylamidu] (pDFEA), poly[N-(isopropyl)akrylamidu] (pNIPAM), poly[N, N-
(diethyl)akrylamidu] (pDEA) nebo poly[(N-akryloyl)pyrrolidinu] (pAP) oznaceného fluorescencni
znackou. Nasledn¢ jsme neinvazivnim fluorescenénim zobrazovanim sledovali fluorescencni signal v Case.
Nékteré polymery se rozlily do velkého okoli (napt. pAP) a jsou tedy vhodné pro velké lokalni depa, ostatni
polymery zustaly 1épe lokalizované v miste vpichu. Polymery se z mista vpichu uvoliovaly s polo¢asem
14 az 150 dni.

Dalsi odkazy: https://advanced.onlinelibrary.wiley.com/doi/abs/10.1002/adhm.202201344 a
https://www.sciencedirect.com/science/article/abs/pii/S0168365920304107
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