A biralobizottsag értékelése

Csap¢ Edit az értekezésében az utdbbi 14 évben végzett és rangos nemzetkodzi folyodiratokban
publikalt munkéja eredményeit foglalta Ossze. Munkdja sordn orvosbioldgiai ¢és
gyogyszerészeti alkalmazasokat cé€lzo, szdmos Uj hangolhato mérettel és szerkezettel
rendelkezd, felilletmodositott, arany tartalmu egy- és kétfémes nanorészecskék, illetve
biokolloid alapti nanoszerkezetek z6ldkémiai Gton torténd szintéziseit dolgozta ki, tovabba az
eléallitott katalizator, fluoreszcens-jelzOanyag vagy hatdanyagleado tulajdonsagi kolloid
nanorészecskék szerkezetének és méreteloszlasanak kisérleti koriilményektdl valo fliggését
tarta fel. Az eredményeket 7 tézispontban foglalta 6ssze, melyek mindegyikét a birald
bizottsag a nyilvanos vita utan 0j tudomanyos eredménynek ismerte el. A tézisek fébb
megallapitasai az alabbiak:

1.Hangolhato mérettel és szerkezettel rendelkez6, nemesfém tartalmi nanorészecskék,
mint igéretes elektrokatalizatorok, szintéziseinek kidolgozasa és a részecskék
szerkezetének azonositasa.

Kidolgoztak gomb alaki, monodiszperz eloszlast mutatd, Na-citrattal stabilizalt Au/Ag,
AU/Sn és Au/Pb kétfémes nanorészecskék vizes kozegl szintézisét. Bizonyitottak, hogy a
kisérleti paraméterek hangolasaval, egy adott tombfazisbeli 0Osszetétel mellett, a
részecskeméret, €s az elemek konstans tombfazisbeli aranya esetén a klasszikus 6tvozet vagy
mag-h¢j szerkezet is kontrollalhato.

2.Ciszteinnel monomolekulis rétegben feliiletmédositott nemesfém kolloidok jellemzése
vizes diszperziéoban.

Monomolekularis boritottsagot kialakitva, 1H-NMR, FT-IR és Raman spektroszkdpias
mérésekkel igazoltan, L-ciszteinnel (Cys) feliiletmodositott Au és Ag kolloidokat allitottak
eld. Meghataroztak a Cys molekularis feliiletigényét.

3.Kidolgoztak uj osszetételii, fehérjékkel stabilizalt egy- és kétfémes nanoklaszterek
szintézisét, és jellemezték a szintetizalt termékek szerkezeti és optikai sajatsagait,
jellemezték citotoxicitasi tulajdonsagait, tovabba bizonyitottak szenzorikai ¢és
fluoreszcens jelz6anyagként torténé alkalmazasi lehetéségeiket.

Lizozim (LYZ) fehérje redukalo- és stabilizaloszerként torténd alkalmazasa mellett
egylépéses szintézist dolgoztak ki plazmonikus tulajdonsaga Au kolloidok és szub-
nanométeres mérettel rendelkezd fluoreszcens Au nanoklaszterek eldallitasara. Elsdként
allitottak el6 BSA-nal és LYZ-mal felilletmodositott, szisztematikusan hangolhato
fluoreszcenciaju Au/Ag kétfémes nanoklasztereket (NCs). Elsoként allitottak el gamma
globulin immunfehérjével stabilizalt Au kolloidokat és Au nanoklasztereket. Megallapitottak,
hogy a vords emisszioval rendelkezé yG-nal stabilizalt Au NCs alkalmasak a triptofan
metabolizmus egyik meghataroz6 koztiterméke, az L-kinurenin (Kyn) detektalasara és
meghatdroztdk a kimutatdsi hatarat. Orvosbioldgiai alkalmazast szem el6tt tartva
meghataroztak négy fehérjével (BSA, HSA, yG, LYZ) stabilizalt Au NCs citotoxicitasi
tulajdonsagait harom kiilonboz6 rakos sejtvonalon.

4. Aminosavakkal stabilizalt fluoreszcens arany és eziist nanoklaszterek és
nanoszerkezetek ,,zoldkémiai” uton torténo szintézis protokolljainak kidolgozasa és
szerkezetfiiggo optikai tulajdonsagaik értelmezése.



Az L-hisztidin (His), L-triptofan (Trp), L-fenilalanin (Phe), tovabba az oldallancban
tiolcsoportot tartalmazo L-cisztein (Cys) és Cys-tartalmu peptidek (ciszteinil-triptofan (CW),
L-glutation (GSH)) [AuCl4] -ionokkal torténd reakciojat tanulményozva meghataroztak a
rendszerekben képzddo fluoreszcens onrendezddd koordinacids polimerek (CP) szerkezetét s
emisszios tulajdonsagait.

5. Kismolekulaval feliiletmodositott egy- és kétfémes nemesfém NCs ,,zoldkémiai” ton
torténé eloallitasi lehetoségeik kidolgozasa ill. szerkezetfiiggé optikai tulajdonsagaik
értelmezése. Szenzorikai célu felhasznalasi lehetoségeik.

Kidolgoztak a Fe3+ -ionok vizes kdzegbdl torténd szelektiv €s gyors azonositasara alkalmas
adenozin-5’-monofoszfattal stabilizalt Au nanoklaszterek és a folsav kimutatasara alkalmas
Au/Ag kétfémes nanoklaszterek szintézisét. Megmutattak, hogy az Au NCs és a fémionok
kdlcsonhatdsa soran nem-fluoreszkald un. ,,s6tét” komplexek kialakuldsan alapul a kimutatasi
eljaras, ¢s a kétfémes nanoklaszterrel folsavval torténd kolcsonhatasakor igazoltdk, hogy a
folsav novelésével, a nanoklaszter fluoreszcencia intenzitasa linearisan csokken, ami
szenzorikai alkalmazast tesz lehetové.

6. Uj osszetételii, politejsav és politejsav-glikolsav alapu biokolloidok, mint hatéanyag
szallité részecskék tervezése, azok kolloidkémiai és funkcionalis jellemzése.

Optimalizaltak politejsav (PLA)- és politejsav-glikolsav (PLGA)-alapu mag-héj szerkezetii
kolloidalis hatéanyag hordozé részecskék nanoprecipiticios eljarassal torténd preparalasi
folyamatat a kisebb részecskeméret (180 — 280 nm) elérése érdekében. Igazoltak, hogy a
hatéanyag mennyisége a glikolid tartalom emelésével novelhetd, és annak kioldodasa a
polimer hidrofilitdsanak mddositasaval erdsen kontrollalhatd. Azonos méretii (~ 200 nm) és
ketoprofen (KP) nem szteroid gyulladascsokkentd gyogyszermolekula-tartalma PLGA alapu
mag-héj részecskék kialakitasa soran igazoltak, hogy a kontrollalt hatéanyag felszabadulés a
PLGA-magon kialakitott feliiletaktiv alkotta héj szabalyozasa révén érheto el.

7.Uj, komplex osszetételii, hatéanyagok szallitisara alkalmas hialuronsav-alapu
biokolloidok eléallitasa, azok kolloidkémiai és funkcionalis jellemzése.

A hidrofil jelleg csokkentésére diaminnal képzett keresztkotések kialakitdsaval és kationos
feliletaktiv anyag (cetil-trimetil-ammonium-bromid, CTAB) hozzaadasaval modositott
hialuronsav biokolloidokat HyA/Dia, HyA/CTAB allitottak elé. Kidolgoztak a kitozannal
(Chit) modositott hyaluronsav Chit/HyA alapt polielektrolit komplex részecskék, valamint
tripolifoszfattal (TPP) keresztkotott Chit-TPP/HyA ¢és mag-héj szerkezetli Chit-
TPPmag/HyAhéj biokolloidok eldallitasat.

A vizsgalataik valosziniisitették, hogy a fehérje/HyA-alapti formulacié, amely megndvekedett
oldhatosagot, gyorsabb oldodast és nagyobb permeabilitast biztosit, kontrollaltabb,
alacsonyabb dozisi és gyomornyalkahartyat kimélé terapids megoldast jelenthet a nagy
dozist ibuprofen-alapu terapiaban.



