
Válasz Dr. Sziik Eva eryetemi tanár opponensi véleményére

Mindenekel tt koszonetet mondok Dr. Szok Eva egyetemi tanárnak, hogy id t és fiíradságot
fordított &ekezésem áttanulmányozására, opponensi véleményének e|készitésére. Úgy vélem
alapos birálatával, értekezésem hibáinak feltárásával lehet séget nyujt dolgozatom szakmai
értékének novelésere. A bírálói véleményben megfogalmazott megiegyzésekre és kerdésekre
az alábbi válaszokat adom.

Az általános észrevételelcre, bírálói megiewzéselcre adott válaszok:

1. Egyetértek a birá| megegyzésével, a 70. és 84. oldalon szerepl triviális állítások
elhagyhatók lettek volna a disszertációból, tudomarryos értékíik nincsen.

2. Ahogyan azt a dolgozatomban is targyaltam a királis felismerést eredményezó folyamatok
nagyon sszetettek, a királis felismerés mechanizmusára egyértelmií és általanosan
ervényes osszefiiggések csak nagyon ritkan fogalmazhatók meg. Amint azt az értekezés
címének megválasztása sugallja, ennél nagyobb eséllyel fedezhettink fel általanosítható
<isszefiiggéseket a szerkezet és a retenció kozcitt. Természetesen ezen tény ellenére
torekedtern az enantioszelektivitás és a királis felismerés valamint a szerkezet kozott
osszefiiggéseket is feltárni, de amint azt a bírá| i megegyzések és kerdések is mutatják,
ezek még jelent s szerkezeti analógiát mutató vegyiileteknél is komoly hiányosságokat
mutathatnak.

3. Erre a tényre vezethetó vissza M a birál i észrevétel is, mely szerint a dolgozatban
szerepl ábrákon, ill. táb|énatokban bemutatott eredmények nincsenek mindig teljes
<isszhangban a sz vegben leírttal. A megállapítást kosz<in m és elfogadom, bar minden
esetben figyelmesen próbáltam megfogalmazni a levont kovetkeztetést, megemlítve, hogy
a leirt megállapítás korlátozottan érvényes. Természetesen a disszertációban a tárgyalt 36
k zlerrrényb l nem minden keriilt bernutatásra, és minden bizonnyal az is el fordult, hogy
az ábték megválasztásáná| nem az adott állítást leginkább alátámaszt adatokat mutattam
be. Fontosnak tartom kiemelni, hogy számos esetben a megfo galmazott kovetkeztetések a

dolgozatban berrrutatottaknál nagyobb számri kísérleti adaton alapulnak, sajnos ezt nelrt

hangsrilyoztam az értekezésben. A bíráló észtevételét elfogadom, alaposabb átnézéssel
kisz rhet k lettek volna ezek a hianyosságok.
a. A 15. ábra a|apján kifogásolt megállapítást a dolgozatban ernlített E10 hivatkozáson

kíviil vizsgáltuk azE7, E8, E9 és El1 kozlernényekben. A propilszubsztituensre minden
esetben igu volt a kifogásolt megállapítás, etilszubsztituens esetén kétségteleniil t bb
kivétel is található a megállapítás alól. Kószon<im az észrevételt.

b. A I*- e, /33-aminosavaknál teljes mértékben egyetértek az észrevétellel, a ZWDI,I(-)

oszlopon eluálódtak nagyobb retenciós id vel a vizsgá|t vegyiiletek, az állítás hibásan
szerepel a do|gozatban.

c. A 68. oldalon a 89cd vegyiilet esetén valóban csak a retenci ra igu, a do|gozatban

szerepl állítás, a szelektivitásra nem.

d. A 69. oldalon a l3-aminohidroxámsavak térgya|ásanál észlelt ellentmondás feltarását

koszonom. A kifogásolt mondatoknak így kellett volna szerepelniiik: ,,Megfigleléseink
szerint a diendo helyzetben lév funkciós csoportot tartalmazó veglt letelcnél (119cd) a
kett s laités jelenléte mindkét lrolonnán kisebb kt, a és Rs értékekhez vezetett. A diexo
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helyzetben lev funkciós csoportot tartalmazó vegyí)letek (119ab) a ZWIX(+) oszlopon
ezzel ellentétesen visellredtek, míg ZWIX(-) oszlopon a retenció csólrkent, a szelektivitás
és a felbontós n tt. "

e. Az F3. táblazat els sorában sajnos rosszul szerepeltettem a vegyiilet azonosítdát,
helyesen 149. Így u 149 és 150 vegyiiletek kromatográfiás adataiból már a do|gozatban

leírt megállapítás kovetkezik. Egyetértek a birál megegyzésével, a 154 és 155

vegyíileteknél valóban csak a retenci ra igaz, a megállapítás, a szelektivitásra nem,

kósz<inóm, hogy erre felhívta a figyelmemet.

f, A l -*rrinosavak aromiás gytir jén bek vetkez szubsáitució által kifejtett hatás

targyalétsából kiérz(5d ellenfirrondásosság az egyes szubsztifuensek eltér hatásaira

vezethet vissza. Kószon<im a bírál i észrevételt, figyelmesebb megfogalmazással
minden bizonnyal elkeriilhet lett volna az egyes sz vegrészek kcizcitt kifogásolt
ellentmondásosság.

g. A 7t. oldalon szerepló, a két ikerionos á|l fánisra vonatkozó állítás hasonlóan a

korábban említettekhez, nem csak a dolgozatban bemutatásra k riilt eredményekre
támaszkodik, ett l fiiggetleniil igazat kell adjak a bírálói kritikának, tíllzottan
általránosít , szétmos kivétel található a leírt megállapítás alól.

A lronlcrét és zr evétel elve. megi e Eyz és eltre ado tt vál as z ok :

Ikerionos áll fánisokon eddig kozolt valamennyi általunk vizsgált modellvegytilet esetén

igazoltrrk a mozg fá.r,is MeCN-tartalmanak novekedésével jér retenciónovekedést.
(Csak zár jelben jegyzem meg, hogy a válasz megírásanak idejében találfunk egyel re

egyetlen kivételt ezen viselkedés alól. Erre példát Dr. Gáspár Attila birálatátra adott

válaszomban mutatok be.) Anionos á|| fáaisokról lényegesen kevesebb kíserleti adat áll
rendelkezéstinkre, ennek megfelelóen az ffiekezésben az anionos áll fáaisokra vonatkozó
szerkezeti hatásokat nem targyaltam. Az anionos és az ikerionos á|| fáaisok retenciós
mechanizmusarrak alaposabb <isszehasonlítása természetesen benntink is felmeriilt. Erre a

dolgozatban egy róvid bekezdés erejéig tértem ki. A kifogásolhatóan róvid tárgyaláts oka
az,hogy nem igazán találtunk olyan modellvegyiileteket, melyek mind az arionos, mind
az ikerionos kolonnákon megfelel szelekíivitással elválaszthatók lettek volna. A
disszertációban az 5.1.1.1. fejezetben Fmoc (és más véd csoporttal) ellátott
modellvegyíiletek esetén észlelt kiilonbségeket tfugyalom. Valószíniíleg nem volt teljesen
világos a megfoga|mazás, de ebben az esetben természete en vgyanazokra a

modellvegyiiletekre tettem megállapítást, osszevetve az anionos és M ikerionos
kolonnákon tapasztalt retenciós viselkedést. Mive| az ikerionos szelektor az anioncserél
szelektortól a kationcserél funkcióban kiilonb zik, így más logikusnak ttin feltételezés
bennern nem meríilt fel az észlelt elter viselkedés lehetséges magyarínatául.
Természetesen sziikségszeru lenne a feltételezés alátámasrtásakísérleti adatokkal.
Az ellenionok koncentrációjanak hatása kapcsárr lényeges kiilonbségeket tárfunk fel a

monoionos és az ikerionos állófazisok koztitt. Összevetve a monoionos áll fázisokkal a

retenció kisebb mértékben változik ikerionos ál1' fánisokon, de ez még mindig azt jelertti,

hogy a szokásos kromatográfiás koríilményeket alkalmazva, monoionos vegyiiletek
esetén a retenció k rtilbeliil harmadára csokkenthetó az ellenionok koncentrációjanak egy

nagyságrenddel való novelésével. Ikerionos áll fénisokon ikerionos vegyiileteket
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elválasztva tovább csokken az ellenionok koncentrációjanak n<ivelésével elérhet
retenciócsokkenés, itt mát csak megkozelít leg felére lehet cs kkenteni a retenciót az
ellenionok koncentrációjának egy nagyságrenddel t<irtén ncivelésével, így egyet kell
értsek abirál észrevételével, ilyen koriilmények kozott kétségteleniil nem lehet a kívánt
mértékben hangolni a retenciót.

3. A If -aorinosavaknál vizsgáltuk a szubsztituens méretének hatását a kromato gráfiás
jellernz kre és kvantitatív osszefiiggéseket írtunk |e. Az a|kalmazott sz vegkornyezetb l
valóban nem kcivetkezik az említett állítás. Arra kívantam vele utalni, hogy ugyan a

szubsztituens a dolgozatban tátrgyalrt módon befolyásolja a retenciót és szelektivitást, de a

meghatarozó kolcs nhatások k ziil az iortpárkepz dés továbbra is fontos szerepet tolt be,

elre azonban kíserleti adatokat a dolgozatban neln, csak az idézett kózleményben
mutattunk be (E10). Kosztinóm, hogy elTe a hirányossága felhívta a figyelmemet.

4. Sajnos a szekunder aminosavak deprotonálódásanak h mérsékletfiiggésére kíserleti
adataink nincsenek. Nagyon szépen koszonóm a felvetést, azt gondolom, hogy ennek a

meghatarozásávaljelent sen lehetne novelni egy kés bbi tudományos k<izlemény értékét.

5. A 29. ábrán bemutatott Chirobiotic T oszlopon kapott eredményeket csak irodalmi
analógiakra támaszkodva értelmeztem az ionos kolcsonhatások meger sodésével. Teljes
mértékben egyetértek a birél i megjegyzéssel, a modellvegyiiletek pK értékeib l nem
kovetkezik, hogy a vizsgálrt pH tartományban csokkenjen a retenció. Mivel ezehben az
eluensrendszerekben mindtissze l0 voÁ volt a szerves módosító arénya, így feltételezhetó,
hogy a vizes kozegre meghatározott savi disszociácós állandók jelent sen nem változnak
meg. A dolgozatbanbernutatott eredményekhez hasonlóan más Chirobiotic oszlopokon is
hasonló jelenséget figyeltiink meg (Ezl: Chirobiotic T2,E24 ésE27: Chirobiotic TAG),
illetve korábban Armstrong és munkatársai (Chirality , 1995, 47 4) is hasonló
eredményekr l számoltak be teikoplanin alapri kolonnát vizsgálva. Az említett irodalmi
analógiak alapján feltételezem, hogy a makrociklusos antibiotikum alapri szelektorokra
jellernz viselkedés a dolgozatban említett ionos kolcsonhatásokon tul osszefiiggésben
lehet a szelekíor szerkezetének ezzel egyiitt szolvatáltságának pH vá|tozás hatására
bekovetkez módosulásával, és igy a pH kozvetve is befolyásoló hatással bír a
kromatográfi ás p araméterekre.

Végezetiil rijra megkoszcinom Dr. Szok Evának disszertációm bíráIaténak elkészítését,
munkám eredményeinek elismerését és hianyosságainak feltarását, mellyel hozzájátrult
dolgozatom szakmaiságanak n<iveléséhez, valamint kosz<inóm az értekezésem nyilvanos
vitár a hízés ének támo gat ását.
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