Mucsi Zoltan akadémiai doktori értekezésének biralata

Napjainkban a kémiai szintézisek tervezésében és a kisérletei eredmények értékelésében
alapvetden fontossd valtak az elméleti kémiai szamitasok. A szadmitdsok alapjan meg lehet
josolni Gj vegyiiletek tulajdonsagait, kiszamithatjuk a kiilonb6z0 szintézisutak termodinamikai
¢és kinetikai jellemzdit, feltarhatd a sok elemi 1épésbdl allo reakciok mechanizmusa,
osszekapcsolhatjuk a spektrumokat szerkezetekkel. Mucsi Zoltan szakmai palyaja soran sokféle
szintetikus kémiai projektben vett részt, mind kisérleti munkaval, mind a kisérletekhez
kapcsolodo elméleti szamitdsokkal. Ertekezésében foként az elméleti szamitasok eredményeit
mutatja be, a kisérletekrdl tobbnyire csak roviden esik sz6. Mindazonaltal, a Jelolt sajat kisérleti
tapasztalati elosegitették a realis folyamatok kivalasztasat és egyedi szemléletet adnak az egész

értekezésnek.

A disszertacio elején a Jelolt attekinti a fizika, a kémia €s a biologia fejlédését az dkortol
napjainkig. Ezzel sajat kutatasait igencsak széles elméleti alapokra helyezi. A sajat kutatasok
részletesebb elézményeirdl az értekezés nem tartalmaz kiilon fejezetet, azokrdl kdzvetleniil a
sajat eredményeket bemutatd fejezetekben olvashatunk. Mivel a kutatasi témak szerte 4gazok

— ez a szerkezet indokolt.

Az értekezés masodik f6 része a vizsgalati modszerek bemutatasa. A modszertani rész elején
felsorolja a Szerzé a kutatasokban hasznalt analitikai €és spektroszkopiai miiszereket. Nem
ezeket tobbféle fotoaktiv anyag vizsgalataban is hasznaltak. A modszertani rész folytatdsaban
a Jelolt részletesen Osszefoglalja a kvantumkémiai modszereket, értékeli a modszerek elényeit
¢és hatranyait. Mivel szdmitasaiban az elméleti modszereknek és a bazisoknak 25 kombinaciojat
hasznalta, a kvantumkémiai Osszefoglaldé hosszu. A szerzé érdeme, hogy az Osszefoglald
didaktikusan van megirva, kovethetd azoknak az olvasoknak is, akik nem elméleti kémidra
specializalodtak. A moédszertani fejezet hidnyossaganak tartom, hogy abban a Jeldlt nem
foglalja 6ssze a f6 kisérleti modszereket, amelyekkel a reakcidomechanizmusokat vizsgaljak.
Pedig az értekezés cimében kisérleti vizsgalatok is szerepelnek, és valoban, a Szerz6 kisérleti

kutatasokrdl is beszdmol - tobbnyire roviden, a penicillines témanal részletesebben.

A Jelolt eredményei sokféle kutatasi projekthez kapcsolodnak. Az alkalmazott elméleti
modszer alapjan az értekezésben leirt munkakat két csoportra lehet osztani. Kutatasainak egyik

részében a Jelolt szamos reakcid mechanizmusat tarta fel a lehetséges reakcidutak potencialis-



energia-feliiletét szamitva. Az igy elért eredmények koziil kiemelkedének tartom, hogy feltarta
az atmenetifém-katalizatorok miikodését a Hirao-reakcioként ismert foszforkémiali
reakciokban, Keglevich Gyorggyel kozos kutatasokban. Az idegsejt-kutatasi alkalmazas
szempontjabol fontos eredmény a neurotranszmitterek kapcsolasa nitroindolin vazakhoz, mivel
az utobbi kromoforokat két-foton abszorpcioval gerjesztve a neurotranszmitter lehasithato,
lehetdséget adva a neurotranszmitter sejten beliili célbajuttatasara. A Jeldlt Iényeges eredménye
az ilyen fotokémiai reakciok mechanizmusanak feltarasa. Eredeti gondolat a zold fluoreszcens
fehérje kromoforjara emlékeztetd fluoreszcens cinkszenzorok fejlesztése — itt az elméleti
szamitasok a gerjesztett ligandum dezaktivalédasi mechanizmusara iranyultak, szabad és a

cinkionhoz kotott allapotban.

A Jel6lt kutatasainak masik f6 vonulata a Systems Chemistry (rendszerek kémiaja) koncepcion
alapszik, amelyet a Jelolt Csizmadia Imrével kbzosen dolgozott ki. A koncepcio neve arra utal,
hogy a molekulat tekintik rendszernek, egymassal kolcsonhatdo funkcidés csoportok
rendszerének. Az egyes funkcids csoportok reaktivitdsat aromacitas, amidicitas, karbonilicitas,
stb. paraméterekkel jellemzik. A paraméterek értékét egyszer(i reakciok elméletileg szamolt
reakcioh6jébol hatarozzak meg. A koncepcid bonyolult biokémiai reakciok érdekes, jszerii
értelmezését teszi lehetdvé, amint ezt a NAD ¢és a FAD koenzimek sejteken beliili redox
reakcidin a Szerz6 bemutatja. Szintén a Systems Chemistry elvet alkalmazva, ujszerti modellel

irja le a penicillin-G farmakoldgiai hatasmechanizmusat.

Az értekezés jelentds 1j, eredeti tudoméanyos eredményeket tartalmaz. Ezt alatamasztja, hogy

az eredményekbdl harmincnyolc kdzlemény jelent meg rangos szakmai folyoiratokban.

Az értekezés stilusa vilagos. Uditéen hatnak a didaktikus magyarazatok, igy a biokémiai
folyamatok hatékonysagat szemléltetd liftes hasonlat, vagy a penicillin farmakologiai

hatasanak bemutatasa az egérfogon, mint modellen.

A szdvegben tobb helyen eléfordulnak értelemzavar6 elirasok. Példaul a magok mozgasara
vonatkozé Schrddinger-egyenletbdl kimaradt a Hamilton-operator E, tagja. A 26. oldalon
leirttal szemben, a PCM implicit oldészermodell bemeneti paramétere nem az
oldészermolekulanak, hanem az oldott anyag molekulanak a mérete. A 94. oldalon azt
olvashatjuk, hogy ,,a Zn**-ion a masodik leggyakoribb ion az é16 szervezetekben”. Feltehetden
a masodik leggyakoribb atmenetifém-ionrdl van sz6. Talalhatok az értekezésben nyelvtanilag
hibas mondatok, sét cimek is. Példaként a 10. tézis cime ,,Elektronikusan gerjesztett allapotu

szenzormolekulat és kioltassal jar6 mechanizmusai”. Sok irasmiirél elmondhatd, hogy rafért



volna még egy alapos atolvasas — ez sem kivétel. A szakkifejezések koziil furcsanak érzem az

,celektronikusan gerjesztett allapot”-ot, helyette a ,,gerjesztett elekronallapot™-ot hasznalnam.
A Jelolt kutatasaihoz kapcsoloddan az alabbi kérdéseket szeretném feltenni:

- Mely kisérleti modszereket tart a legfontosabbaknak a reakcidomechanizmusok

felderitésében?

- A potencialisenergia-feliiletes szamitasokban az Osszetett reakciok 1épéseihez tartozo
szabadentalpiakat szamitja ki. Az igy kapott Un. szabadentalpia-profilokbol kovetkeztet az
egyes lépések termodinamikai, ill. kinetikai megengedettségére — 6sszhangban a fizikai kémiai
elmélettel. Viszont, ha jol értem, a Systems Chemistry modszerrel végzett vizsgalatokban
reakciokat kisér6 entalpiavaltozasokbol, azaz a reakcioh6kbol kovetkeztet arra, hogy az egyes

reakciok mennyire kedvezményezettek. Mi ennek az oka?

- A fotokalitkazott neurotranszmitterek aktivalasa két-foton abszorpcioval tortént és a
fluoreszcens cinkszenzor gerjesztését is két-foton abszorpcidval végezték. Meghataroztak ezen

anyagok két-foton abszorpcios spektrumat? Milyen mddszerrel lehet ilyen spektrumot mérni?

- A fluoreszcens turn-on Zn-szenzorra vonatkozé szamitasokbol arra kovetkeztet, hogy
a szabad ligandum fluoreszcencia-lecsengését TICT folyamat és fotoindukalt elektrontranszfer
(PET) is gyorsitja. A TICT folyamatrol megallapitja, hogy az S; feliileten a TICT allapot el6tt
viszonylag magas az energiagat. A TICT folyamat hatékonysagat az is befolyasolja, hogy a
csavart szerkezetnél kozel esnek-e az energiak az So és Si feliileteken. Van-e erre vonatkozé

eredménye?

Véleményemet 0sszefoglalva, kisérleti munkat és elméleti szamitdsokat kombinalva a Jelolt
értékes 1) eredményeket ért el a reakcidmechanizmusok felderitésében. Eredményei
hozzajarulnak a kémiai reakciokkal kapcsolatos tapasztalatok megértéséhez és eldsegitik 1)
reakcioutak tervezését. Téziseit uj eredményként elfogadom. Ertekezését alkalmasnak tartom

a nyilvanos vitara. Sikeres védés esetén tamogatom az MTA doktora fokozat odaitélését.

Budapest, 2026. marcius 16. )
L8
MVL\ [
Kubinyi Miklos
az MTA doktora



