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Védecké kapacity se spojuji, aby byly silnéjsi. Némci
to pochopili uz pred prvni svétovou valkou, kdyz vznik-
la Spolecnost Maxe Plancka. V Cesku védecké klastry
a interdisciplinarni instituce zacaly vznikat teprve ne-
davno, ale vysledky se uz dostavuiji.

CATRIN:

Nova dimenze
v ceske vede

VO_]e 1nterd1s01p11narn1 instituce
ma uz kazdé vyznamnéjsi mésto,
naprlklad Praha, Brno, Ostrava.
Pred deviti lety mySlenka spojit tfi vé-
decka centra pod jednu stfechu rezono-

| CATRIN

~

esky institut vyzkumu a po-

krocilych technologii
(Czech Advanced Technology and
Research Institute) je soucasti
Univerzity Palackého v Olomou-
ci. Zabyva se vyzkumem v oblasti
nanotechnologii, biotechnologii
a biomediciny se zamérenim na
celosvétové vyzvy, zahrnujici no-
vé technologie pro zlepSeni kvali-
ty Zivota a lidského zdravi, udrzi-
telnou energii a Cisté Zivotni
prostredi.

Vznikl v roce 2020 spojenim tfi
univerzitnich védeckych instituci
(CRH, RCPTM a UMTM), zaklada-
telé se inspirovali némeckou
Spoleénosti Maxe Plancka.

Vinstitutu pracuje pres 220 za-
méstnanct, z toho jedna tretina
zahraniénich. Usp&sny vyzkum
zde realizuji také studenti, ktefi
se nasledné dokazou prosadit na
prestiZznich zahrani¢nich Usta-
vech. Napfiklad fyzikalni chemic-
ka Veronika
Sedajova,
ktera v roce
2022 ziska-
. laCenu Je-
ana-Marii
L Lehna za

chemu nyni pracuje na jednom

z nejvéhlasnéjsich védeckych
1 pracovist v Cambridgi. H
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FOTO: CATRIN A UNIVERZITA PALACKEHO V OLOMOUCI

nepfesahuji hranice svych kateder, nijak
aktivné nespolupracujf a plytvaji silami
na zjisténi toho, co uz zjistili na univer-
7ité v sousednim mé&st&. ,, Ceskd véda tak
nemd Sanci konkurovat tempu asijskych
drakii, jako je Singapur, Jizni Korea ne-
bo Cina. Museli jsme se spojit, abychom
Jejich ndskok v nékterych oborech ales-
porii cdstecné sniZili,” vysvétluje profe-
sor Radek Zboril, fyzikdlni chemik
a mezindrodné nejcitovanéjsi Cesky vé-
dec v oblasti materidlového vyzkumu.
JedineCnost institutu spociva také v Si-
fi aplika¢niho z4sahu, kdy technologie

M K vyzkumu rostlin neodmyslitelné patfi sledovani jejich vlastnosti v zavislosti
na vnéjsich podminkach, k cemuz védci vyuzivaji automatizované neinvazivni

fenotypizacni linky.

vala i na Univerzité Palackého v Olo-
mouci. Kazdé pfitom spadalo pod jinou
fakultu a kazdé z nich mélo trochu od-
lisny zplisob fizeni a jiné pracovni po-
stupy. Trvalo pét let, nez vznikl CATRIN
— $pickovy védecky interdisciplindrn{
institut.

Cilem CATRIN bylo a je dosdhnout
zésadnich védeckych objevi, které maji
Sanci dostat se na predni strany véhlas-
nych odbornych periodik a které casto
vedou k dspé$nému uvedeni do praxe.

PROC CESKA VEDA POKULHAVA
ZA EVROPOU

V Ceském prostiedi se s vysoce multio-
borovym vyzkumem zatim setkdvdme
jen vzdcné. Univerzitni vyzkum je ob-
vykle atomizovdn na malé tymy, které

FOTOCATRIN

l Vyznamnym smérem vyzkumu
védeckého centra je priprava
nanomateriall pro biomedicinské
vyuziti.

FOTO: CATRIN
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vyvinuté primarné pro medicinu, pri-
mysl nebo Zivotni prostfedi 1ze uplatnit
i v udrZitelném zemédé€lstvi nebo pri
vyrobé kvalitnich potravin. Piikladem
je vyzkum v oblasti chytrych senzorQ:
., Predstavte si senzory nositelné na téle,
které nepretrZité monitoruji vds zdravot-
ni stav. KdyZ je napojite na rostlinu,
ziskdte natolik presné informace o jejich
potiebdch, Ze ji snadno nastavite teplot-
ni, svételné a vyZivové podminky primo
na miru. UZ Zddné plytvdni zdroji, mira
poskozovani Zivotniho prostredi je navic
sniZena na minimum,“ vysvétluje biolog
Lukas Spichal.

SVET RUZNYCH ROZMERU

V roce 2010 ziskali fyzici Alexander
Geim a Konstantin Novoselov Nobelo-
vu cenu za objev grafenu, prithledné
dvojrozmérné formy uhliku. Profesor
Zbotil v t€ dobé v Olomouci premyslel,
kam nasmérovat materidlovy vyzkum na
Univerzité Palackého. A dobie odhadl,
7e budoucnost bude patfit pravé grafenu
s jeho tZasnou vodivosti, pevnosti, vy-
sokou uklddaci kapacitou a tloustkou
pouze jediného atomu.

., UZ na konci milénia, s objevem nu-
ladimenziondlniho fullerenu, jiného
nobelovského materidlu tvoreného pou-
hymi Sedesdti atomy uhliku, prestalo
platit to, co se nase generace ucila ve
Skole,” pousmiva se Zbotil. Totiz to, Ze
pevné latky jsou tvofeny vyhradné troj-
rozmérnou krystalovou mfizkou. A tak
se olomoucti védci rozhodli, Ze do kra-
lovstvi novych nizkodimenziondlnich
materidll se vypravi i oni. , A zjistili
Jjsme, Ze se tam déje uiplné jind chemie,
ve které jiZ neplati pravidla 3D sveéta. To
nds uchvdtilo. Zacali jsme pripravovat
sourozence téchto nobelovskych mate-
ridlii a studovat jejich vyuZiti,” objasiiu-
je profesor Zbofil. Pfelomové vysledky
na sebe nenechaly dlouho ¢ekat. Pomo-
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H Ve fytotronech védci studuji rostliny v kontrolovanych podminkach.
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ci unikatni 2D chemie tak byly v Olo-
mouci pfipraveny prvni nekovové mag-
nety, prvni dvojrozmérnd karboxylovd
kyselina, materidly s rekordni kapacitou
pro uklddédn{ elektrické energie (tzv. uh-
likové superkondenzétory) nebo materié-
ly se schopnosti pfeméiovat odpadni
latky z chemickych vyrob na vysoce
uzitecné produkty, pouZitelné v zelené
energetice.

MULTIOBOROVY A GLOBALNI
KONTEXT

Podstatou tdspéchil védcl z CATRIN je
umeéni propojovat zdanlivé vzdalené své-
ty. Pfikladem miZe byt jejich dlouhole-
ty vyzkum v oblasti antibakteridlnich
technologii. VSichni vime, Ze jednim
z nejvétsich problémi soucasné medici-
ny je bakteridlni rezistence. V Evropé se

£ kaZzdoro¢né nakazi tzv. nemocnicn{ in-

| S fekei, souvisejici s bakteridlni rezistenct,

€ priblizné ¢tyfi miliony pacientd. Podle
predikci WHO tak mohou byt kolem
roku 2050 bakteridlni infekce nejcastéj-
§f pfic¢inou umrti. Prozatim neumime
s bakteriemi rezistentnimi vici antibio-
tikm u¢inné bojovat. Abychom uspéli,
potiebujeme propojit chemiky, mikro-
biology, lékafe, ale tieba i materidlové
védce. ,,Spolecné s kolegy z prirodove-
decké a lékarské fakulty jsme si kladli
otdazku, zda si bakterie, nejstarsi orga-
nismy na nasi planeté, dokdZou vytvorit
rezistenci vii¢i nanostribru, podobné
Jjako to dokdzaly viici antibiotikiim. Pro-
kdzali jsme, Ze bohuZel dokdzZou, vraci
se Zbofil ke ¢lanku, ktery se objevil na
uvodni stran€ Casopisu Nature Nano-
technology, nejvyznamnéjsiho svétové-
ho Casopisu v oboru nanotechnologii.
., OvSem priblizné rok po tomto objevu
Jjsme s vyuZitim nizkodimenzidlni chemie
dokdzali ukotvit Cdstice strFibra na
grafen, a docilili tim toho, Ze bakterie si
uZ rezistenci vyvinout nedokdzaly. V ne-
ustdlém kolobéhu vyzev a propojovdni
sveétii je véda uizasnd, uvadi Zbofil pii-
klad vyuzitf poznatkll ze zdanlivé ne-
souvisejicich vyzkumd.

JAK VYTEZIT A PREDAT
MULTIOBOROVE ZNALOSTI?

Docent Pavel Banas, $pickovy fyzikdl-
ni chemik a feditel CATRIN, dodava:

| GRAFEN |
I Véichni zname dfevé- | plochy c¢tyr volejbalo- diny evropsky védec |
nou tuzku. Ta obsa- | vych hfist. Elektricky ziskal na sv(j vyzkum

I huje trojrozmérnou kry- | proud vede lépe nez grafenové chemie pod- [
stalickou formu uhliku, | méd' a jeho derivaty se | poru hned ¢étyr grantt

| znamou pod mineralo- | pouZivaji v elektronice, | Evropské vyzkumné ra- 1

| gickym nazvem EEmam ows g s dy (ERC). Podilel |
grafit, cesky & se s profesorem

I tuha. Tento vrs- - Zborilem naob- I

I tevnaty material jevu fluorografe- 1
se sklada z ten- nu, nejtenciho

I kych Supinek, izolantu na svété ||

I dvourozmeér- a nadéjného na- I
nych listkd, a to stupce teflonu.

| jsou grafeny. Zkouma vyuziti |
Kazdy listek je grafenu pfi ukla-
I tenkytak, Ze hona optice, mediciné, dani energie v tzv. su- |
| vysku tvori jen jedna ochrané Zivotniho pro- | perkondenzatorech |
fada atom(, grafen ma | stfedi, v technologiich a specialnich bateriich.
| tedyviastné pouze dva | ukladanienergie nebo | VramcijednohozERC |
rozméry. Je jednim v chemii pfi urychlova- | grantl pfipravuje i vy-

1 z nejpevnéjSich mate- | ni chemickych reakci. robu grafenového in- I

| riall soucasnosti, koustu do biosenzord, ||
300kréat pevnéjsi nez Profesor Otyepka se detekujicich mikroby,

| ocel, pfitom je tak leh- | svymi kolegy vytvofil antibiotika, pesticidy |
ky a tenky, Ze jeden kolem grafenu celou a dalsi latky znecistuiji-

I gram staci na pokryti novou chemii. Jako je- | civodu. ® I

>
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»To, co se u nds snaZime védciim po-
skytnout, je globdlni kontext. Zabyvdme
se celospolecenskymi potifebami, napri-
klad jak preklenout potravinovou
a energetickou krizi. Nemdme ambici
spolecnost ménit, ale pomoci ji tim, Ze
se staneme nejlepsim védeckym centrem
ve stredni Evropé a co nejefektivnéji bu-
deme pracovat na reSeni soucasnych
problémit s vyuZitim multioborovych
znalosti.* To je také jeden z dlvoda,
proc je struktura CATRIN na ceské po-
méry tak nezvykle oteviend, Ze védci
kromé vyzkumu ve svych oborech pra-
cuji soucasné i na projektech jinych,
odlisné zamétenych skupin, do kterych
pfindseji neocenitelny interdisciplindrni
pohled. Védecka prace v CATRIN tudiz
vyZaduje tymové hrace.

Interdisciplindrn{ vyzkum, tedy po-
uziti piistupl, mysleni a metod z rlz-
nych védeckych oborl na jednom vy-
zkumném projektu, znamend i zapojeni
spolecenskych véd, jako jsou ekonomie,
sociologie nebo psychologie. ,, Dobre se
to ukdzalo béhem koronavirové pande-
mie — miiZeme mit ucinnou vakcinu nebo
Jinou skvélou technologii, ale pokud ji
spolecnost odmitne pouZivat, protoZe ji
nerozumi a md z ni obavy, k cemu ndm
pak je?“ uzavird feditel Ban4s.

GENETICKE NUZKY

Zdravé pivo s preventivnimi ucinky pro-
ti rakoviné. Je¢men, jehoZ listy uméji
pohlcovat pfizemni ozon, a tim zmirfio-
vat zneciSténi v ovzdusi béhem velkych
veder. Slama, ktera ve stavebnictvi nahra-
di neekologické a zbytecné drahé mate-
ridly. Kdo by je nechtél? Takovych vlast-
nosti vSak u rostlin nelze dosdhnout jinak

B Jeémen vyuzivaji odbornici v CATRIN
i k molekularnimu farmareni. Mimo
jiné ho naucili ,vyrabét“ katelicidin,
jeden z nejznaméjsich
antimikrobialnich peptidu lidské kuze,
ktery je soucasti jeji obranné funkce
pred infekénimi mikroorganismy.
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M V oblasti udrZitelné energie vsazeji v CATRIN na vodik coby palivo
budoucnosti. Védci se zamérfuji na jeho produkci s vyuzitim svétla a katalyzatoru
- vhodného materialu ve formé tenké vrstvy.

nez zasahem do DNA. Celych 10 000 let
vybirali zeméd€lci z drody ta nejlepsi
semena plodin a schovévali je na piisti
jaro ve snaze vySlechtit co nejodolnéjsi
a nejvynosnéjsi odridu. V CATRIN dé-
laji to samé, jen mnohem rychleji. Umoz-
figje jim to CRISPR/Cas9, metoda gene-
tického inzenyrstvi ocenéna Nobelovou
cenou za chemii. Pfedstavte si nizky,
kterymi piesné, levné a snadno ,,prostii-
héte* geny jeCmene tak, aby lépe odolaval
suchu a Skiddciim. Bojite se GMO?
V tomto pripadé je to zbytecné. Metoda
neupravuje vlastnosti jemene pridanim
cizich geni, pracuje jen s témi, které uz
ma. Zmény, které by mohly v prirodé
nastat samovolné, 1ze vyvolat cilené,
a vyslednd rostlina se tak neli§i od té pfi-
rozené vyslechténé. Neni vSak potfeba
investovat mnoho let a energie do Slech-
tén{ a Cekat na tu spravnou odridu.
Genovou technologii Ize pouZit i pro
molekuldrni farmareni, v CATRIN na-
ptiklad vyvijeji vakcinu pro jednodru-
hové chovy ryb, které jsou nachylné
k riznym nemocem. Vakcina vyroste
pfimo v je¢meni, staci ho jen posekat,
vyrobit z néj krmivo a ryby jim nakrmit.

CO JE NEJVYSSI METOU?

Meiv s

V CATRIN pracuji nejcitovanéjsi svéto-
vi védci, ovénceni fadou cen. Za posled-
ni dva roky ziskali pfiblizné 20 prestiz-
nich evropskych grantd. Jejich préice se

vy,

pravidelné objevuji v nejvéhlasnéjsich

FOTO: CATRIN

Casopisech skupiny Nature. Je to ve védé
nejvyssi meta?

., Podle mého ndzoru je nejcennéjsim
badatelskym vysledkem novd technolo-
gie, zakoncend prodejem licence a uplat-
nénd na trhu. Vétsina renomovanych
védcii vam rekne, Ze to je pro né vic nez
tisic citaci nebo publikace v casopi-
sech Nature ¢i Science,“ fika Zbofil.
Jeho tym napriklad vyvinul a patentoval

M Specialni Sumivé tablety

s nanocasticemi zZeleza dokazou

v rekordnim Case vycistit
kontaminovanou vodu.

technologii na zachycovani laktoferinu
v kravském mléce. Evropsky patent kou-
pila velkd polskd spole¢nost. Laktoferin
je antivirdlni a antibakteridlni protein
s vysokym obsahem Zeleza, ktery podle
nekterych vyzkumu brani vzniku nado-
rovych onemocnéni. Nejvice je ho obsa-
Zeno v matefském mléce, ale kdyZ nds
matky pfestanou kojit, jiZ se ndm do téla
nedostavd, v kupovaném mléce je totiz
zniCen pasterizaci. V CATRIN vyvinuli

|
01.02.24 9:52 ‘ ‘
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technologii magnetickych Castic se spe-
cidlni povrchovou tpravou, mezi nimiz
volné proud{ kravské mléko. Laktoferin
se béhem procesu oddé€luje a usazuje na
¢asticich. Mléko zbavené laktoferinu jde
na pasterizaci a samotny laktoferin si ve
formé dopliiku stravy koupime v 1ékar-
né. Cely proces komercializace od prvot-
niho objevu az po uplatnéni technologie
na trhu trval ctyfi roky.

., Laickd verejnost si casto predstavuje,
Ze ve vyzkumnych centrech vznikd néco,

FOTO: CATRIN

FOTO: CATRIN

M Védci nasli novou ,zelenou“ cestu pro vyrobu hematenu, dvoudimenzionalniho
materialu odvozeného od Zelezitého mineralu hematitu s velkym potencialem
pro vyuziti v oblasti Cisté energie a v environmentalnich aplikacich. Grafické
znazornéni vyuZiti hematenu pro fotokatalyticky rozklad amoniaku pfi vyrobé
vodiku pronikl i na titulni stranku odborného ¢asopisu Applied Materials Today.

Hl Perovskity jsou revolu¢ni materialy
v solarni energetice. Védci v CATRIN je
vyuzivaji pro luminiscencéni solarni
koncentratory. Jedna se o zafizeni,
ktera jsou schopna absorbovat
slunecni zareni a koncentrovat je na
svych okrajich, kde nasledné dochazi

k jeho preméné na elektrickou energii.

co se dd okamZité pouzit. Ze do vykladni
skriné vystavime vyzkoumané materidly,
kolem chodi lidi z velkych firem, vyberou
si, co chtéji, a pak to zaplati u kasy,* ¥ika
Lukas Spichal. Ve skutecnosti je cesta
z laboratore do vyroby nesmirné zdlou-
havym procesem a hodné v ném zalezi na
schopnosti védct komunikovat s komerc-

nim sektorem. ,, Nestac jen ukazovat, Ze
mdme vyborné vysledky, a cekat, Ze za
ndmi budou firmy samy prichdzet s pri-
pravenym zaddnim.“

Dalsi ukazkou dspésné technologie,
na které pracovali vyzkumnici
z CATRIN a jez se dostala do praxe, je
vyroba nanocdstic Zeleza pro cistén{

>
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EFEKT SNEHOVE KOULE

Uspéch generuje dalsi
Uspéch, slavna jména
pfitahuji nové talenty,

z nichZ se ¢asem stanou
dalsi slavna jména. Kon-
centrace védeckych su-
perstars, které plsobily Ci
pusobi v CATRIN, je pozo-
ruhodna.

prof. RNDr.
MICHAL
" OTYEPKA,

=B P, fyzikalni
wl chemik,
v CATRIN vede Regionalni
centrum pokrogilych tech-
nologii a materiall
(RCPTM). Je drzitelem ctyr
prestiznich grantd, udéle-
nych Evropskou vyzkum-
nou radou. Nékolik jeho vy-
zkum (napf. grafenového
inkoustu) mifi do priimyslo-
vé praxe.

prof. Ing. PAVEL HOBZA,
DrSc., vypocetni chemik,
podilel se na prilomovém
objevu nepravé vodikové

F’, .77 vazby éi na po-
| {2 E“ zorovani tzv.
| ’M Y sigma diry, ne-

rovhomérného
rozlozZeni elek-

W

tronového naboje kolem
atomu halogenu (prace vy-
Sla v Casopise Science). Je
drzitelem narodniho oce-
néni Ceska hlava a pres-
tizni Schrodingerovy me-
daile.

doc. MUDr.
MARIAN
HAJDUCH,
Ph.D., feditel
Ustavu moleku-
larni a translacni mediciny
(UMTM). Specializuje se
na vyzkum v oblasti tran-
slaéni mediciny zejména
se zamérenim na lécbu
onkologickych a infek¢-
nich onemocnéni. Je ¢le-
nem Rady pro vyzkum,
vyvoj a inovace pfi Uradu
vlady CR. V roce 2020 byl
narodnim koordinatorem
testovani na covid-19.

prof. RNDr. IVO
FREBORT CSc.,
Ph.D., bioche-
mik a moleku-
larni biolog se
zamérenim na enzymy me-
tabolismu rostlinnych hor-
monu, zakladatel a feditel
Centra regionu Hana pro
biotechnologicky a zemé-
délsky vyzkum (CRH). Je
viceprezidentem Evropské
biotechnologické federa-
ce.

prof. RNDr.
RADEK
ZBORIL, Ph.D.,
fyzikalni che-

: mik, zakladajici
reditel RCPTM a védecky
feditel CATRIN-RCPTM. Vé-
nuje se vyzkumu nanoma-
teriall a jejich aplikacim.
Byl opakované zarazen na
seznam nejcitovanéjsich
védcu svéta americkou
spolecnosti Clarivate Ana-
lytics. Je ¢lenem hodnotici-
ho panelu grant(i Evropské

vyzkumné rady a drZitelem
Ceny Ministra Skolstvi, mla-
deZe a t€lovychovy.

i doc. Mgr.
PAVEL BANAS,
Ph.D., fyzikalni
chemik, reditel
CATRIN, zabyva
se teoretickym studiem
struktur a dynamiky
nukleovych kyselin a vyvo-
jem metod pro popis kon-
formacniho chovani bio-
molekul. Je koordinatorem
vyznamného evropského
projektu ERA Chair.

prof. Dr.
“,3 s ALEXANDER
"‘S ! DOMLINgG, své-

=+ )\, tové uznavany
— chemik,
v CATRIN vede vyzkumnou
skupinu zabyvajici se
miniaturizaci a zrychlenim
syntetické chemie. Ziskal
mimo jiné prestizni grant
Evropské vyzkumné rady -
ERC Advanced. &

kontaminovanych podzemnich vod, kte-
rou popisuje profesor Zboftil: ,,V na-
nosveté md Zelezo zcela jiné vlastnosti
neZ ty, které zndme z bézného Zivota.
Napriklad na vzduchu pri styku s kysli-
kem okamZité shori. Je to déj chemicky
analogicky korozi Zeleza, jak ji vSichni
dobre zndme, v nanosvété vsak probihd
v rddu zlomkii sekundy.” KdyzZ se toto
nanozelezo vhodné stabilizuje, miZze se
jeho prudka reaktivita vyuzit k ¢istén{
podzemnich vod. Je to elegantni techno-
logie, ptedstavujici velké finan¢ni tspo-
1y, protozZe na to, abychom vycistili pod-
zemni vodu, ji uZ nemusime Cerpat na
povrch a stavét pro ni Cisticky. Staci do
podzemi injektovat nanoCéstice Zeleza,
které odbouraji celou fadu toxickych 14-
tek jako chlorované uhlovodiky nebo
tézké kovy. ,, Nanoddstice se pritom pro-
meéni v neskodny a v prirodé béiné se
vyskytujici oxid Zelezity," dodava profe-
sor Zboril.

JEDIOVE VEDY

V desetimilionové CR mame pies 50
ustavit Akademie véd a zhruba 60 vyso-
kych skol. Pocet védeckych pracovist na
jednoho obyvatele je tak v celoevrop-
ském kontextu vysoce nadprimérny.
Piesto mdme pouze dva nositele Nobe-
lovy ceny, basnika Jaroslava Seiferta
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H Posouvat hranice poznani mohou védci i diky stale se zlepSujicim
rozliSovacim schopnostem Spi¢kovych mikroskop.

a chemika Jaroslav Heyrovského. Po-
kud se dockdme né€koho dalsiho, velmi
pravdépodobné vzejde z CATRIN nebo
jiné, podobné ambicidzné nastavené vy-
zkumné organizace s velkym diirazem
na mezioborovou spolupraci.
Interdisciplinarita ve védecké praxi
prindsi znamenité vysledky, nicméné
vyzaduje odvahu. Védci se nesméji bat
sdilet své tvrdé vydiené vysledky, ale
soucasné je museji umet patentove chra-
nit, aby tim neposkytli vyhodu konku-

renci. Nesméji se ani bat pfijmout nabid-
ku spolupréce, kterd pfesahuje jejich
obor. A jak fika Marian Hajdidch
z CATRIN, nesméji se bat poloZit si
otdzku, nakolik bude jejich genidlni my-
Slenka uplatnitelnd celospolecensky.
S trochou nadsazky muzeme fict, Ze
v CATRIN pracuji védecti rytiti, podob-
ni Jedilim ze Star Wars, ktet{ respektuji
silu tymové spoluprace a chtéji vyvijet
technologie pro lepsi svét. W

YASMINA OVERSTREET, JIRI LUKSA
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