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Bevezetés és célkitűzések 

A modernkori nanotechnológiai fejlesztéseknek kulcsfontosságú elemei a 

szervetlen- vagy szerves-alapú, változatos összetétellel és funkcióval rendelkező, 

nanorészecskék (NPs) és egyéb nanostrukturált rendszerek, melyek anyagtudományi 

kutatások mellett egyre meghatározóbb szerepet töltenek be élettudományi területeken 

is. A nemesfém NPs és a szub-nanométeres mérettartományú klaszterek (NCs) a 

méretükkel, morfológiájukkal és összetételükkel hangolható optikai tulajdonsággal 

rendelkeznek. A méretben vagy a morfológiában bekövetkező kismértékű változás 

jelentősen képes módosítani ezen egyedi sajátságot, így szabályozható mérettel, 

méreteloszlással és szerkezettel rendelkező NPs/NCs reprodukálható módon történő 

szintéziseinek kidolgozására folyamatos az igény. Orvosbiológiai alkalmazások 

megkövetelik olyan új nanoszerkezetek fejlesztését, melyek lehetőség szerint 

„zöldkémiai” szintézisek révén állíthatóak elő, kerülve a szerves oldószerek, erős 

redukáló ágensek és egyéb, irritatív, toxikus vagy akár karcinogén vegyületek 

felhasználását. Az alkalmazás szempontjából kulcsfontosságú a nanoszerkezeteket 

tartalmazó vizes diszperziók fiziológiás körülmények közötti jellemzése az optikai 

tulajdonságok mellett a stabilitás, a részecskeméret, a méreteloszlás és a szerkezet 

tekintetében is.  

Kutatócsoportunk közel 13 éve foglalkozik nemesfém-tartalmú nanoszerkezetek 

előállítási lehetőségeinek a feltérképezésével. Munkánk egyik fő célja új, főként 

egylépéses „zöldkémiai” szintézisutak kidolgozása biokompatibilis, egy- és kétfémes 

fluoreszcens nemesfém NCs előállítására. Átfogó képet kívánunk nyújtani arról, hogy a 

legfőbb kísérleti körülmények milyen hatást gyakorolnak ezen NCs optikai és 

szerkezeti tulajdonságaira. Alkalmazási lehetőségeiket főként orvosbiológiai 

területeken (pl.: (bio)szenzorok és fluoreszcens jelzőanyagok tervezése) vizsgáljuk. 

Külön kutatási irányt képvisel az elektrokatalizátorként alkalmazható új összetételű 

arany-tartalmú, kétfémes NPs szintézis protokolljainak kidolgozása. Az elmúlt öt 

évben, kutatási területünket szélesítve, potenciális gyógyszer-hatóanyag szállító 

biokolloidok gyógyszerészeti célokra történő előállításával, valamint azok főként 

kolloidkémiai és funkcionális jellemzésével is intenzíven foglalkozunk. Vizsgálataink 

során kiemelten biokompatibilis makromolekulák új típusú hordozóként történő 

felhasználási lehetőségeit térképezzük fel.  

Értekezésemben számos új, egy- és kétfémes nemesfém-tartalmú kolloid 

részecske és fluoreszcens NCs előállítási folyamatát kívánom bemutatni, mely magában 

foglalja az új nanostruktúrák részletes optikai- és szerkezetvizsgálatát, ill. azok anyag- 

és élettudományi területeken elért alkalmazási lehetőségeiket reprezentáló eredmények 

összegzését. A fluoreszcens NCs kutatása hazai viszonylatban egyedi területnek számít. 

A dolgozatban külön fejezetben szeretném összefoglalni a fémet nem tartalmazó, 

makromolekulás kolloidok alkotta gyógyszer-hatóanyag hordozó részecskék előállítása, 

valamint fiziko-kémiai és funkcionális jellemzése területen elért eredményeket. 
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Vizsgálati módszerek 

A doktori értekezés alapját jelentő kutatómunka meghatározóan preparatív munkát 

jelentett. Az új nanoszerkezetek előállítására kidolgozott szintéziseket minden esetben 

vizes közegben végeztük. A NCs előállításához használt vegyületek (pl. aminosavak, 

fehérjék, nukleotid) kereskedelmi forgalomban kaphatóak, melyeket tisztítás nélkül, 

közvetlenül használtunk. Néhány peptid és aminosav származékot együttműködő 

partnereink (SZTE SZAOK Orvosi Vegytani Intézet és GYTK Gyógyszerkémia 

Intézet) szintetizálták. A nanoszerkezeteket centrifugálással és dialízissel tisztítottuk, 

majd azok kolloid stabilitásától függően a vizes diszperziókat hűtőben (+ 4 °C), a 

fagyasztva szárítás útján elválasztott szilárd mintákat fagyasztóban (- 20 °C) tároltuk.  

A nemesfém-tartalmú, új nanoszerkezetű anyagok karakterizálásához a SZTE 

Kémiai Intézetében megtalálható kis- és nagyműszeres technikákat alkalmaztuk. Az 

optikai tulajdonságok feltérképezéséhez UV-látható spektrofotometriás és fluorimetriás 

méréseket végeztünk. A NPs/NCs átlagos átmérőjének, méreteloszlásnak és 

morfológiájának meghatározása (ahol arra lehetőség adódott) dinamikus fényszórás 

(DLS) mérések eredményein és elektronmikroszkópos (TEM/HRTEM) technikával 

rögzített felvételek elemzésén alapult. A nanoszerkezetek összetételi és szerkezeti 

jellemzéséhez nagy többségében röntgendiffraktometriát (XRD), röntgen fotoelektron 

spektroszkópiát (XPS), Fourier-transzformációs infravörös spektroszkópiát (FT-IR), 

tömegspektrometriát (ESI-MS, MALDI) és cirkuláris dikroizmus (CD) spektroszkópiát 

alkalmaztunk. A minták fémtartalmát induktív csatolású plazma tömegspektrometriás 

(ICP-MS) mérésekkel igazoltuk. A fehérjével stabilizált (humán és marha szérum 

albumin (HSA, BSA), gamma-globulin (γG), lizozim (LYZ)) arany NCs citotoxicitási 

vizsgálatának kivitelezésében a Lengyel Tudományos Akadémia, Jerzy Haber 

Intézetének munkatársai segítettek. A kolloidális gyógyszer-hatóanyag hordozó 

részecskék előállítása és karakterizálása során a fentieken felül felületi plazmon 

rezonancia (SPR), izoterm titrációs kalorimetriás (ITC), áramlási potenciál mérésen 

alapuló, felületi töltés meghatározására irányuló (Particle Charge Detector (PCD), és 

termoanalitikai (differenciális pásztázó kalorimetria (DSC), termogravimetria (TG), 

differenciális termoanalitika (DTA)) méréseket végeztünk. A biokolloidok vizes 

közegbeli stabilitásának nyomon követésére a fényszórás méréseket néhány esetben 

turbidimetriás és fajlagos vezetőképesség mérési vizsgálatokkal egészítettük ki. A 

hialuronsav-alapú rendszereknél reológiai vizsgálatokkal is sikerült megerősíteni 

megfigyeléseinket. A felszabaduló hatóanyag nyomon követésére UV-látható 

spektrofotometriát, fluorimetriát és nagy teljesítményű folyadékkromatográfiát (HPLC) 

alkalmaztunk. A fehérje-alapú rendszerek esetén az in vitro kioldódási mérések mellett 

PAMPA (Parallel Artificial Membrane Permeability Assay) permeábilitási vizsgálatok 

is történtek a GYTK Gyógyszerhatástani és Gyógyszerfelügyeleti Intézetében.  
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Új tudományos eredmények 

1. Hangolható mérettel és szerkezettel rendelkező, Au-tartalmú kétfémes NPs, 

mint ígéretes elektrokatalizátorok, szintéziseinek kidolgozása és a részecskék 

szerkezetének azonosítása [P1-P4]. 

1.1. Gömb alakú, monodiszperz eloszlást mutató, Na-citráttal stabilizált Au/Ag ötvözet 

NPs vizes közegű előállítására egyszerűen, gyorsan és reprodukálható módon 

kivitelezhető szintézist dolgoztunk ki. A részecskeátmérő 8 – 32 nm tartományban 

közel lineárisan szabályozható a teljes fém koncentrációval (c = 0,2 – 0,6 mM) és a 

fémion/redukálószer arányával (1:5 – 1:1). Bizonyítottuk, hogy ugyanazon előállítási 

protokollt követve, kizárólag a kísérleti paraméterek hangolásával, egy adott 

tömbfázisbeli összetétel mellett a részecskeméret, valamint állandó részecskeméret és 

az elemek konstans tömbfázisbeli aránya esetén a felületi elemösszetétel (klasszikus 

ötvözet vagy mag-héj szerkezet) is kontrollálható (1. ábra: 1.1) a katalizátorok 

fejlesztésénél elvárt szempontoknak megfelelően.P1,P2 

1.2. Szférikus morfológiával rendelkező, mag-héj szerkezetű arany/ón (Au/Sn) 

kétfémes NPs előállítására és tisztítására protokollt dolgoztunk ki. Az Sn egy része 

beépül az előzetesen elállított Au magokba (d ~ 22 nm) és az Sn tartalom növelésével 

az Au magok szerkezete „intermetallikus” fázissá alakítható. A részecskék mérete 

ezáltal növelhető (23 – 33 nm tartományban), ill. a kidolgozott preparatív eljárással az 

egységes Sn héj vastagsága is szabályozható (1,5 – 2,8 nm) (1. ábra: 1.2). 

Azonosítottuk, hogy a részecskék külső héjként funkcionáló rétege Sn/SnOx 

összetétellel rendelkezik; az Sn-tartalom növelésével az oxid-tartalom nő. 

Megállapítottuk, hogy a NPs izopropanolos diszperziója alkalmas üvegszén bevonatú 

elektródák felületén egységes réteg kialakítására spray-coating technikával, mely révén 

a NPs elektrokatalizátor funkciója vizsgálhatóvá válik.P3 

1.3. Arany/ólom (Au/Pb) kétfémes NPs előállítására egy vizes közegben 

megvalósítható szintézis eljárást dolgoztunk ki.P4 TEM és XPS módszerekkel igazoltuk, 

hogy egységes Au héj kialakítása az Pb NPs felületén nem lehetséges. A kidolgozott 

protokoll alapján az Pb NPs felületén viszont változatos „sűrűségű” Au magok 

kialakítása kontrolláltan megvalósítható (1. ábra: 1.3)P4. Bizonyítottuk, hogy a felületi 

rétegben az Pb oxid formája a domináns. Ezen inhomogén Au/Pb felületi 

elemösszetétellel rendelkező részecskék stabilitása izopropanolos diszperzió 

formájában, az Au/Sn rendszerekhez hasonlóan, egységes bevonatok kialakíthatóságát 

teszi lehetővé üvegszén bevonatú elektródák felületén.P4  
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1. ábra: Az előállított kétfémes NPs sematikus ábrája a feltételezett struktúrákat 

alátámasztó, példaként kiemelt TEM felvételekkel és az adott tézispont meghatározó 

eredményét reprezentáló TEM és XPS mérési adatok [P1-P4]. 

2. Ciszteinnel monomolekulás rétegben felületmódosított nemesfém kolloidok 

jellemzése vizes diszperzióban [P5-P8]. 

Monomolekuláris borítottságot kialakítva, 1H-NMR, FT-IR és Raman spektroszkópiás 

mérésekkel igazoltan, L-ciszteinnel (Cys) felületmódosított Au és Ag kolloidokat 

állítottunk elő. A NPs funkcionalizálásának hatását a részecskék kolloid stabilitására és 

a vizes diszperziók optikai sajátságaira vonatkozóan széles pH-tartományban  

(pH = 2 –10) értelmeztük.P5-P7 A Cys molekuláris felületigényét – arany felületen – 

SPR és QCM technikákkal elsőként határoztuk meg (0,32 és 0,28 nm2).P8 Rámutattunk 

arra, hogy függetlenül a kolloid részecskék anyagi minőségétől, azok stabilitása a 

felületen kovalens kötéssel kötődő Cys és a diszperzióban jelen lévő, elektrosztatikus 

stabilitást biztosító citrát molekulák adott pH-n domináns töltésével (protonáltsági 

fokkal) korrelál.P5-P7 A NPs láncszerű kapcsolódását az Ag-tartalmú rendszerben 

végeselemes módszerrel történő elméleti modellekkel is igazoltuk.P7  

3. Új összetételű, fehérjékkel stabilizált egy- és kétfémes NCs előállítási 

protokolljainak kidolgozása, a termékek szerkezeti és optikai sajátságainak 

azonosítása. A szintetizált NCs citotoxicitási tulajdonságainak jellemzése ill. 

szenzorikai és fluoreszcens jelzőanyagként történő alkalmazási lehetőségeik 

bizonyítása [P9-P14]. 
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3.1. Lúgos közegben (pH = 12), 37 °C-on, lizozim (LYZ) fehérje redukáló- és 

stabilizálószerként történő alkalmazása mellett egy egylépéses szintézis protokollt 

dolgoztunk ki kizárólag a fémion/LYZ tömegarány szisztematikus hangolásával, mely 

egyaránt alkalmas plazmonikus tulajdonságú Au kolloidok és szub-nanométeres 

mérettel rendelkező fluoreszcens Au NCs előállítására is.P9 Igazoltuk, hogy míg a 

kolloid részecskéknél a LYZ részlegesen kigombolyodott formában, sztérikus stabilitást 

biztosítva, mint protein korona található a részecskék felületén, addig a klaszterek 

vonatkozásában a LYZ teljesen kitekeredett állapota azonosítható.P9 Elsőként 

állítottunk elő BSA-nal és LYZ-mal felületmódosított Au/Ag kétfémes NCs-et 

25 °C-on, ahol megállapítottuk, hogy 3 – 10 m/m% ezüst Au magba történő beépítése 

révén a NCs fluoreszcenciája szisztematikusan hangolható (1 – 8 m/m% tartományban 

közel lineárisan) és a kvantumhasznosítási tényező jelentősen növelhető az Ag atomok 

beépülése révén kialakuló szinergikus hatás(ok) miatt.P10  

3.2. A BSA-nal és LYZ-mal stabilizált egy- és kétfémes NCs kölcsönhatását 

értelmeztük poliszacharidok (hialuronsav/kitozán) alkotta biokolloid részecskékkel. 

P10,P11 Rámutattunk arra, hogy a fluoreszcens NCs-biokolloid részecske komplexumok 

vizes közegbeli stabilitását és a NCs jelenléte által megvalósuló fluoreszcens jelölés 

hatékonyságát az adott rendszer esetén együttesen kell értelmezni. A fémmag 

összetétele, a NCs-et stabilizáló fehérjék anyagi minősége és mennyisége, valamint a 

biokolloid részecskék összetétele, szerkezete (pl. polielektrolit komplex (PEC) vagy 

mag-héj szerkezetű) és felületi töltése egyaránt meghatározó tényező, hogy egy 

nemesfém-alapú NCs potenciális fluoreszcens jelzőanyagként funkcionáljon.P10,11      

3.3. Stabil Au kolloidok és Au NCs reprodukálható módon történő előállítására a 

gamma globulin (γG) immunfehérjét elsőként alkalmaztuk. FT-IR és CD 

spektroszkópiás vizsgálatokkal igazoltuk, hogy a fehérje döntően β-redős szerkezete β-

kanyarokká és rendezetlen struktúrává (random coil) alakul a klaszterképződés 

hatására. Megállapítottuk, hogy ezen vörös emisszióval rendelkező γG-nal stabilizált 

Au NCs alkalmasak a triptofán metabolizmus egyik meghatározó köztiterméke, az 

L-kinurenin (Kyn) detektálására PBS és aCSF közegben 15,0 és 22,0 µM-os kimutatási 

határral. Igazoltuk, hogy a kölcsönhatás egy töltésátviteli folyamat eredményeként 

azonosítható a hőmérsékletfüggő fluoreszcencia kioltási vizsgálatokból meghatározott 

termodinamikai paraméterek alapján. Bizonyítottuk, hogy a szintetikus aCSF közegből 

történő Kyn detektálás kimutatási határértéke lényegesen csökkenthető 22,0 µM 

értékről 5,0 µM értékre egy „gyorstesztként” funkcionáló papír-alapú szenzor 

kialakítása révén.P12  

3.4. Orvosbiológiai alkalmazást szem előtt tartva négy fehérjével (BSA, HSA, γG, 

LYZ) stabilizált Au NCs citotoxicitási tulajdonságait is értelmeztük HL-60 leukémia ill. 

COLO-720 L és HUT-78 limfocita sejtekre.P13,P14 A nevezett sejtek NCs-kel történő 
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kezelése során igazoltuk, hogy a fehérjével stabilizált NCs csekély toxikus hatást 

mutattak a HL-60 sejtekre. Bár nem indukáltak proinflammatorikus folyamatokat, 

érzékelhető oxidatív stresszt okoztak, és az apoptózist is fokozták. A legkedvezőtlenebb 

a LYZ-Au NCs HL-60 sejtekre gyakorolt hatása volt.P13 A limfocita sejtek 

vizsgálatakor bizonyítottuk, hogy kizárólag a LYZ-Au NCs mutatnak erős 

proinflammatorikus és apoptotikus tulajdonságokat, és a malondialdehid kiválasztását 

is fokozták. Igazoltuk, hogy bár az Au NCs nem gyakoroltak jelentős hatást a 

limfociták életképességére, nemkívánatos sejtfolyamatokat stimulálhatnak, ami 

egyértelműen a fehérjék anyagi minőségével kontrollálható.P14 

4. Aminosavakkal stabilizált fluoreszcens arany és ezüst NCs és nanoszerkezetek 

„zöldkémiai” úton történő szintézis protokolljainak kidolgozása. Szerkezetfüggő 

optikai tulajdonságaik értelmezése [P8, P15-P17]. 

4.1. Az L-hisztidin (His) [AuCl4]ˉ-ionokkal való kölcsönhatását vizes közegben 

tanulmányozva bizonyítottuk, hogy His:[AuCl4]ˉ/30:1 mólarány alkalmazása mellett, 

24 h elteltével, pH = 6,0 felett egy olyan fluoreszcens termék képződése a preferált, 

amely az Ag(I)/His rendszer szerkezeti analógjaként, helikálisan rendeződő 

polinukleáris komplexnek tekinthető és nem a tíz atomot tartalmazó kéken emittáló 

NCs megjelenése a domináns (2. ábra: 4.1). A His oxidációja egy gyökös 

polimerizációs folyamatként azonosítható.P15 A L-triptofán (Trp) és az [AuCl4]ˉ-ionok 

kölcsönhatásának feltérképezése során rámutattunk arra, hogy a pH mellett a 

Trp:[AuCl4]ˉ aránya és az alkotók koncentrációja is döntő hatással bír az Au 

nanoszerkezetek kialakulására és optikai tulajdonságára. Igazoltuk, hogy erősen savas 

(pH < 2) közegben, az indolgyűrű autopolimerizációs folyamatával párhuzamosan, 

mely a klaszterképződés hajtóereje, állandó arany koncentráció mellett, a Trp 

mennyiségének növelésével (Trp:[AuCl4]ˉ/1:1; 5:1; 15:1) a klaszterek emissziója a 

zöld-kék tartományban (λ = 497 – 472 nm) hangolható (2. ábra: 4.1).P15 

Megállapítottuk, hogy a N-donor aromás oldalláncból történő eliminálása kedvezőtlenül 

hat a klaszterképződésre. A L-fenilalanin (Phe) és az [AuCl4]ˉ-ionok kölcsönhatása 

révén kialakuló kéken emittáló, néhány atomos NCs csak nagyobb aminosav felesleg 

(Phe:[AuCl4]ˉ/20:1) mellett keletkeznek, 6 napos szintézisidővel, 80 °C-on.P16   

4.2. Oldalláncban tiolcsoportot tartalmazó L-cisztein (Cys) és Cys-tartalmú peptidek 

(ciszteinil-triptofán (CW), L-glutation (GSH)) [AuCl4]ˉ-ionokkal történő reakcióját 

tanulmányozva a Cys:[AuCl4]ˉ rendszerben képződő fluoreszcens Cys-Au(I) 

önrendeződő koordinációs polimer (CP) struktúra új formáját állítottuk elő (2. ábra: 

4.2). Megállapítottuk, hogy a reaktánsok mólaránya és a pH meghatározó szereppel bír 

a képződő termék megjelenésére és annak emissziós tulajdonságára. A CW dipeptid 

redukáló és stabilizáló ligandum szerepét betöltve alkalmas d = 8 – 10 nm-es Au 

kolloidok előállítására. Igazoltuk, hogy a dipeptid mennyiségének növelése 
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(CW:[AuCl4]ˉ/20:1) révén egy kéken emittáló, feltehetően Au(I)-tartalmú 

szupramolekuláris komplex keletkezik. Megállapítottuk, hogy a Trp aromás 

oldalláncának jelenléte sztérikusan gátolhatja az Au(I)-tiolát rendszerekre jellemző, 

önrendeződő CP struktúra kialakulását. A GSH:[AuCl4]ˉ rendszer esetén a fentebb 

említett CP szerkezet a pH szisztematikus változtatásával kéken emittáló NCs 

képződésének irányába eltolható. A folyamatot az aurát(III)ionok savas közegben 

jelenlévő tetrakloro- és a lúgos közegben domináns tetrahidroxo- formájának jelenléte 

mellett azok tiolát ligandumokkal való kölcsönhatása során az egymással versengő 

ligandumcsere reakció(k) sebessége és a redukció szabályozza.P8 

 
2. ábra: Az [AuCl4]ˉ–hisztidin, [AuCl4]ˉ–triptofán és [AuCl4]ˉ–cisztein rendszerekben 

feltételezetten kialakuló fluoreszcens nanoszerkezetek sematikus ábrái az optimalizált 

fémion/ligandum mólarányok és a detektált emissziós maximumok feltüntetésével 

[P8,P15]. 

4.3. Oldalláncban alifás N-tartalmú L-arginin (Arg) és L-glutamin (Gln) már nem 

alkalmas közvetlenül fluoreszcens Au NCs létrehozásához, de Na-citrát extra 

redukálószer felhasználása mellett a nevezett amionosavakkal-stabilizált NCs 

előállítása 80 °C-on megvalósítható. Igazoltuk, hogy az Arg-Au NCs kiemelkedően 

magas, közel 18 %-os kvantumhasznosítási tényezővel rendelkeznek, mely feltehetően 

a diszperzióban lévő viszonylag nagy Arg koncentráció és ezáltal a fémmag felületén az 

Arg pozitív töltésű guanídiumcsoportja és a negatív töltésű citrát molekulák között 

kialakuló sóhidas kölcsönhatás eredménye.P16    

4.4. A 4.1 – 4.3 tézispontokban felsorolt aminosavak közül a Trp, Tyr, Arg és Gln 

alkalmazhatóságát tanulmányoztuk Ag NCs előállíthatóságára is. Igazoltuk, hogy Tyr ~ 

Trp > Gln >> Arg sorrendben egyre kisebb a néhány atomos, kéken emittáló Ag NCs 

előállítási lehetősége, melyet a molekulákban a csökkenő N-donorcsoportok jelenléte 

alapján is várunk.P16,P17 Bizonyítottuk, hogy az Tyr-Ag NCs esetén a Tyr oxidációjából 

képződő ditirozin tölti be a kialakuló fémmagok stabilizáló ligandumának szerepét. P17      

5. Kismolekulával felületmódosított egy- és kétfémes nemesfém NCs „zöldkémiai” 

úton történő előállítási lehetőségeik kidolgozása ill. szerkezetfüggő optikai 

tulajdonságaik értelmezése. Szenzorikai célú felhasználási lehetőségeik. [P18-P20] 
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5.1. Adenozin-5’-monofoszfát (AMP) felhasználásával fiziológiás körülmények között 

is nagy stabilitást mutató, AMP-tal stabilizált Au NCs-et állítottuk elő. Megmutattuk, 

hogy az előállított NCs alkalmasak Fe3+-ionok vizes közegből történő szelektív és gyors 

azonosítására 2,0 µM-os kimutatási határral. Megállapítottuk, hogy a NCs és a 

fémionok kölcsönhatása során, sztatikus kioltást feltételezve, nem-fluoreszkáló ún. 

„sötét” komplexek kialakulásán alapul a kimutatási eljárás. Elsőként bizonyítottuk, 

hogy a NCs szintézisének módosításaként, caurát(III) = 0,5 – 5,0 mM tartományban és 

AMP:[AuCl4]ˉ/1:1 mólarány beállításával, 10 – 13 nm átmérőjű AMP-tal stabilizált Au 

kolloidok közvetlen előállítása is megvalósítható.P18  

5.2. AMP-tal stabilizált kétfémes Au/Ag NCs szintézisére egy eljárást dolgoztuk ki. 

Igazoltuk, hogy AMP:[AuCl4]ˉ:[Ag]+/20:1:1 mólaránynál sárgán emittáló, 1,2 ± 0,4 nm 

átlagos átmérőjű NCs képződése a preferált, melyek nagymértékű kinetikai stabilitással 

rendelkeznek pH = 6,5 – 8,0 

tartományban. Meghatároztuk, 

hogy az Au-tartalom közel 

felének Ag-re történő 

cseréjével a NCs mérete és a 

kvantumhasznosítási tényező, 

a vegyes összetételű fémmag 

kialakítása révén, növelhető. A 

NCs folsavval/B9 történő 

kölcsönhatásakor igazoltuk, 

hogy a cfolsav növelésével,  

0 – 50 µM tartományban, a 

NCs fluoreszcencia intenzitása 

lineárisan csökken, ami 

szenzorikai alkalmazást tesz lehetővé. A mechanizmus azonosításakor bizonyítottuk, 

hogy a folsav ún. „maratási” (etching) folyamatban egyre kisebb NCs képződését 

eredményezi (3. ábra: 5.2). Gyakorlati felhasználást szem előtt tartva papír-alapú 

szenzort is fejlesztettünk a folsav 0,1 µM-os koncentrációban történő gyors és szelektív 

kimutatására.P19   

5.3. Elsőként mutattunk rá, hogy a His hidroxámsav származéka kéken emittáló Au 

NCs előállítására alkalmas. Kísérletileg igazoltuk, hogy a NCs stabilitására, ezáltal 

azok fluoreszcencia intenzitásának növelésére a Na-citrát alkalmazása kedvezően hat. 

Rámutattunk arra, hogy egy hidroxamátcsoport jelenléte egy Au klaszter felületén 

preferált funkciós csoport „turn-on” ill. „turn-off” fémion szenzorok tervezéséhez (jelen 

esetben Cu2+- és Zn2+- ionokra) eltérő mechanizmusok alapján.P20    

3. ábra: AMP-tal felületmódosított Au/Ag kétfémes 

NCs szerkezeti és elemösszetételbeli változásának 

sematikus szemléltetése folsavval történő 

kölcsönhatásuk eredményeképpen a minták UV 

lámpa alatti fotóival növekvő folsav koncentráció 

esetén [P19]. 
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6. Új összetételű, PLGA-alapú biokolloidok, mint hatóanyag szállító részecskék 

tervezése, azok kolloidkémiai és funkcionális jellemzése [P21-P24]. 

6.1. Optimalizáltuk politejsav (PLA)- és politejsav-glikolsav (PLGA)-alapú kolloidális 

hatóanyag hordozó részecskék nanoprecipitációs eljárással történő preparálási 

folyamatát a kisebb részecskeméret (180 – 280 nm) elérése érdekében.P21 Eltérő 

hidrofilitású modell vegyületek kapszulázhatóságát tanulmányozva bizonyítottuk, hogy 

a molekulák hidrofilitásának növelésével egyre kedvezőtlenebb a PLGA-alapú mag-héj 

szerkezet kialakulása (4. ábra.). A tokoferol (TP)-tartalmú részecskék 

kialakíthatóságának tanulmányozása során igazolást nyert, hogy a hatóanyag 

mennyisége a glikolid tartalom emelésével növelhető, és annak kioldódása a polimer 

hidrofilitásának módosításával erősen kontrollálható (4. ábra.).P21,P22 

 

4. ábra: Eltérő oldhatóságú vegyületeket-tartalmazó PLGA részecskék feltételezett 

szerkezetei a TEM felvételekkel, és a részecskékből felszabaduló TP kioldódási görbéi 

[P22, P24]. 

6.2. Hordozóként PLGA50 kopolimert felhasználva elsőként állítottunk elő TP-

tartalmú, mag-héj nanoszerkezetű kolloid részecskéket folyamatos áramú, áramlásos 

kémiai technikával. Igazoltuk, hogy a széles körben ismert és használt 

nanoprecipitációs eljárással szemben, rövidebb idő alatt és nagyobb mennyiségben is 

előállíthatunk TP-tartalmú, PLGA-alapú mag-héj szerkezetű kolloid részecskéket közel 

azonos kapszulázási hatékonysággal.P23 

6.3. Azonos méretű (~ 200 nm) és ketoprofen (KP)-tartalmú (DL% ~ 7,5 %), PLGA-

alapú mag-héj részecskék kialakítása során igazoltuk, hogy a kontrollált hatóanyag 

felszabadulást a PLGA-magon kialakított Pluronic F127 (PLUR) vagy Tween 20 

(TWEEN) alkotta héj szabályozása révén érhetjük el. Rámutattunk arra, hogy a 

nagyobb molekulatömegű PLUR egy laza héjat alkot a PLGA részecskéken, ami 

elősegíti a hatóanyag gyorsabb kioldódását, míg a kisebb molekulatömegű TWEEN egy 
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kompaktabb adszorpciós réteget képez a polimermag felületén, így a hatóanyag 

felszabadulása gátoltabb.P24  

7. Új, komplex összetételű, hatóanyagok szállítására alkalmas HyA-alapú 

biokolloidok előállítása, azok kolloidkémiai és funkcionális jellemzése [P25-P30]. 

7.1. 200 – 500 kDa molekulatömegű diaminnal-keresztkötött hialuronsav (HyA) 

részecskék kialakítása során igazoltuk, hogy a keresztkötés mértékének növelése révén 

a részecskék átmérője 50 – 110 nm tartományban szabályozható. Megállapítottuk, hogy 

a monomerenként egy negatív töltéssel rendelkező HyA kationos felületaktív anyaggal 

(cetil-trimetil-ammónium-bromid, CTAB) alkotott komplexe 80 – 90 nm átmérőjű 

részecskéket eredményezhet. Igazoltuk, hogy a keresztkötött részecskéknél a 

keresztkötés mértékének növekedésével, a koherens gélszerkezet felbomlása miatt a 

viszkózus, míg a CTAB-dal neutralizált rendszernél a tenzid koncentráció növelésével 

az elasztikus sajátság válik meghatározóvá. A keresztkötött részecskéknél igazoltuk, 

hogy KP formulázása esetén a keresztkötési arány növelésével csak a növekvő 

részecskeméret (nagyobb felület) szabályozza a KP felszabadulását, míg a HyA/CTAB 

rendszereknél a polimer láncon lévő tenzid aggregátumok szolubilizálhatják a KP-t, 

mely a nagyobb mértékű visszatartásért felelős.P25    

7.2. Kvantitatív módon jellemeztük a monomer egységenként ellentétes töltésű HyA és 

kitozán (Chit) makromolekulák közötti elektrosztatikus kölcsönhatásokat, melyek 

ismeretében optimalizáltuk Chit/HyA-alapú polielektrolit komplex (PEC) részecskék 

előállítási folyamatait. Eltérő preparálási technikákat alkalmazva Chit/HyA PEC 

szerkezetű részecskéket, valamint tripolifoszfáttal (TPP) keresztkötött Chit-TPP/HyA 

és mag-héj szerkezetű Chit-TPPmag/HyAhéj biokolloidok kialakítását valósítottuk meg. 

Megállapítottuk, hogy kisméretű részecskék (100 – 300 nm) képződése, a biokolloidok 

típusától függetlenül, jelentősebb Chit vagy HyA túlsúly esetén preferált.P26 

7.3. Terápiás célra eredményesen használható BSAP27, BSA-HyAP28, ill. 

HSA-HyAP29,P30 részecskéket hoztunk létre. A makromolekulákP28-P30 és 

makromolekula-hatóanyagP27 közötti kölcsönhatások jellegét és mértékét 

tanulmányozva igazoltuk, hogy csak adott makromolekula tömegarány (BSA/HSA – 

HyA = 2:1) vezet megfelelő stabilitású kolloid (~ 200 nm) részecskék létrehozásához, 

ahol a HyA koncentrációjánakP30 és a makromolekulák töltésének domináns hatása van 

a biokolloidok stabilitására. Az ibuprofén (IBU) bélben történő felszívódását 

megvalósítva igazoltuk, hogy a fehérje/HyA-alapú formuláció, amely megnövekedett 

oldhatóságot, gyorsabb oldódást és nagyobb permeábilitást biztosít, kontrolláltabb, 

alacsonyabb dózisú és gyomornyálkahártyát kímélő terápiás megoldást jelenthet a nagy 

dózisú IBU-alapú terápiában.P28,P29  
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Az eredmények várható alkalmazása 

Anyagtudományi, orvosbiológiai és gyógyszerészeti fejlesztésekben egyre 

meghatározóbb szerep jut olyan új nanoszerkezetek alkalmazásának, melyek 

reprodukálható, költséghatékony és környezetkímélő folyamatok révén állíthatóak elő. 

Mindezek közül az egyedi szerkezetfüggő katalitikus és optikai tulajdonságaiknak 

köszönhetően egyre inkább előtérbe kerülnek a nemesfém-alapú nanostruktúrák. 

Munkánk során – az irodalomban elsők között – több újonnan előállított 

aranytartalmú kétfémes nanorészecske vizes közegű szintézis protokollját dolgoztuk ki, 

melyek a fémek ötvözése révén kialakított szinergikus hatások és egyedi szerkezetek 

(intermetallikus fázis, „dekorált felületű részecske”) kialakítása miatt ígéretes 

eredményeket mutattak a CO2 elektrokémiai úton történő szabályozott átalakítása során, 

és nagyban hozzájárulhatnak összetettebb katalizátorok fejlesztéséhez.  

A szakirodalomban elsősorban makromolekulák alkalmazása révén állítottak 

elő fluoreszcens NCs-et orvosbiológiai (pl. szenzorika, diagnosztika, fluoreszcens 

képalkotás stb.) célokra. Munkánk révén elsőként számoltunk be N-tartalmú 

kismolekulák felhasználásával előállított Au NCs-ről, amelyek „zöldkémiai” előállítási 

protokolljának kidolgozása mellett tanulmányoztuk a szintézis körülmények hatását a 

nanostruktúrák hangolható szerkezetének és optikai sajátságainak tekintetében. 

Fémionok és kismolekulák szelektív és gyors azonosítására alkalmas bioszenzorokat 

fejlesztettünk, amelyeket alkalmazás-orientált módon mutathattunk be rangos 

folyóiratokban és konferenciákon. A téma relevanciáját igazolja, hogy a 2023. évi 

Kémiai Nobel-díjat éppen a szerkezettel hangolható, egyedi fluoreszcens tulajdonsággal 

rendelkező kvantumdotok fejlesztéséért ítélték oda.          

A gyógyszerészeti fejlesztések területén javaslatot tettünk elsősorban 

makromolekulás (bio)kolloidokból felépülő gyógyszer-hatóanyag szállító részecskék 

előállítására, valamint beszámoltunk fiziko-kémiai és funkcionális jellemzésük 

eredményeiről. A fejlesztések során értelmeztük a hordozó makromolekula 

szerkezetének és oldhatóságának, valamint a vegyes összetételű hordozók esetén a 

makromolekulák közötti elektrosztatikus és hidrofób kölcsönhatások mértékének a 

képződő kolloid részecskék stabilitására, töltésviszonyaira, átlagos méretére és 

méreteloszlására gyakorolt hatását. Emellett sikerült világos módon kimutatni az 

említett sajátságok módosulásának hatását a hatóanyag kapszulázási képessége, továbbá 

a hatóanyag kioldódási folyamat időbelisége és mechanizmusa tekintetében. Néhány 

esetben, ahol arra lehetőség adódott, tanulmányoztuk a fluoreszcens, döntően vörös 

emisszióval rendelkező, biokompatibilis NCs kölcsönhatását a fenn nevezett 

poliszacharid-alapú kolloidális hordozó részecskékkel azok fluoreszcens jelölhetősége 

céljából. 
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Tudománymetriai adatok 

 Tudományos közlemények 
A tud. fokozat 

megszerzése óta* 
Összesen 

1.0. Összes közlemények száma 94 102 

1.1. Közlemények nemzetközi folyóiratban 84 90 

 ebből első vagy levelezőszerzőként 39 40 

 egy-szerzős közlemény - - 

1.2. Közlemények magyar nyelvű folyóiratban 1 1 

 ebből első vagy levelezőszerzőként 1 1 

 egy-szerzős közlemény - - 

1.3. Kongresszusi kiadványban (proceedings: 

teljes munka, nem rövid kivonat 

3 5 

1.4. Összefoglaló közlemények 4 4 

 nemzetközi folyóiratban megjelent 3 3 

 magyar nyelvű folyóiratban megjelent - - 

 könyvfejezet 1 1 

* 2010 után (Ph.D. 2010). 

 

További adatok 

Összes dolgozatának idézettsége, önhivatkozás nélkül 1104 

Közleményeinek összesített impakt faktora 426,14 

      a pályázóra jutó frakcionált dolgozatszám 17,68 

      a pályázóra jutó frakcionált hatás 80,44 

      a pályázóra jutó frakcionált idézettség (önhivatkozás nélkül)* 258,56 (190,34) 

Hirsch index 22 

A legmagasabb impakt faktorral rendelkező 5 közlemény összes impakt 

faktora 
68,01 

Az 5 legmagasabb független idézettségű közlemény idézettsége  352 

  

A pályázó által minősítésre kiválasztott dolgozatok száma 20 

     azok összesített impakt faktora 141,68 

     azok összes idézettsége (önhivatkozás nélkül)* 711 (570) 

          ebből a pályázóra jutó frakcionált dolgozatszám 4,31 

          ebből a pályázóra jutó frakcionált hatás 31,53 

          ebből a pályázóra jutó frakcionált idézettség (önhivatkozás nélkül)* 134,50 (105,53) 

* A (frakcionált) idézettség adatok esetén zárójelben kizárólag a független hivatkozásokra 

vonatkozó adatok is szerepelnek.  
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