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Abstrakt

Roztoky nekterych polymeri vykazuji dolni kritickou rozpoustéci teplotu (lower critical
solution temperature, LCST). Takové polymery za urcitych podminek vytvateji homogenni
roztoky, ale jakmile teplota roztoku piekroci kritickou teplotu (cloud point temperature, 7cp),
dojde k fazové separaci. Pro tyto polymery bylo navrZzeno nespocet aplikaci v ramci
medicinalni chemie a mediciny, napfiklad in situ formovana depa pro radioterapii
(brachytherapii), insitu formovand depa pro protrahované uvoliovani 1éCiv,
imunoradiotherapie, injek¢éni thermogelling pro tkanova inzenyrstvi a péstovani bunécénych
kultur, tracery pro magnetickou rezonanci (MRI) a mnoho dalSich. Navzdory cetnym
navrzenym vyuzitim a rozsdhlému vyzkumu téchto polymert, farmakokinetika injekovanych
termoresponzivnich polymeru stale neni dostate¢né dobte prozkoumana.

V této praci se vénujeme syntéze a dikladné fyzikalné-chemické charakterizaci ¢ty riznych
termoresponzivnich polyakrylamidi, konkrétné poly(N-(2,2-difluoroethyl)akrylamidu, poly(/N-
isopropylakrylamidu), poly(N,N-diethylakrylamidu), a poly(N-akryloylpyrrolidinu) za
fyziologicky relevantnich podminek. Nasledn¢ sledujeme biodistribuci a farmakokinetiku
téchto polymert v mySim modelu po intramuskularnim podani. Na zaklad¢ ziskanych dat
navrhneme fyziologicky model pro farmakokinetiku a hledame korelace riznych fyzikalné-
chemickych parametri polymert s pozorovanou farmakokinetikou a in vitro chovanim. Nase
zavéry je mozné pouzit k ndvrhu polymert s definovanou farmakokinetikou pro zvolené

medicinalné chemické aplikace.
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