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1. Bevezetés és célkitiizések

A kutatdcsoportom a PhD-fokozatom megszerzése utan alakult meg, és a kezdeti kutatdsaimban
a makrociklusok szintézisének ¢és alkalmazisainak terén szerzett ismereteimet hasznaltam fel. A
késdbbiekben a kiilfoldi egylittmiikodésemnek és manchesteri tanulmanyutamnak kdszonhetden egy
anyagtudomanyi teriilettel (molekularis lenyomati polimerek), illetve a folyamatmérnoki
diszciplindhoz sorolhatd szerves olddszeres nanomembransziiréses elvalasztastechnikaval is
megismerkedtem. Ezen kutatdsok soran szerzett tapasztalatok megalapoztak azt az interdiszciplindris
szemléletet és modszertani tudast, amely késébbi, 6nalld kutatdsi irdnyaimat meghatarozta.

A disszertdciomban bemutatott kutatomunka célja olyan fenntarthatd, nagy hatékonysagu és
iparilag is relevans katalitikus rendszerek fejlesztése volt, amelyek az aszimmetrikus szerves szintézis
¢s a polimerek kémiai ujrahasznositdsa teriiletén egyarant alkalmazhatok. Kutatdsaim
koézéppontjaban az organokatalizis allt, kiilonos tekintettel a cinkonaalkaloid-alapt, hidrogénkotés-
donor egységeket tartalmaz6 katalizatorokra, valamint ezek Gjrahasznosithatosagénak és kornyezeti
hatékonysaganak javitasara.

A munka elsédleges célkitlizése az volt, hogy feltdrjam, miként kombinalhatok a kiralis
felismerés, a nemkovalens kdlcsonhatdsok és a racionalis katalizatortervezés elvei olyan
organokatalitikus rendszerekben, amelyek magas aktivitast és enantioszelektivitdst mutatnak,
ugyanakkor alkalmasak folyamatos iizemi, integralt szintézis—szeparacids eljardsokban valo
alkalmazasra.

Ennek érdekében célul tliztem ki a kiillonbozd szerkezeti egységek és funkcids csoportok
hatasanak vizsgalatat a cinkonaalapli organokatalizdtorok teljesitményére, valamint annak
meghatarozasat, hogy a katalizdtor geometriaja, flexibilitdsa és molekulamérete milyen médon
befolyasolja az enantioszelektivitast és az Gjrahasznosithatdsagot.

Kiemelt cél volt olyan katalizator-rogzitési stratégidk kidolgozasa, amelyek lehetdvé teszik a
homogén organokatalizis elonyeinek megorzését, mikozben a katalizdtorok membranalapi vagy
szilard hordozos visszanyerése hatékonyan megvalosithatd. Ennek keretében vizsgélni kivantam a
katalizatorok molekulaméretének célzott ndvelését, kozponti maghoz (hubhoz) térténd rogzitéset,
valamint polimeres €és szilikagél hordozokhoz val6 kapcsolasat.

A kutatas tovabbi célja volt az organokatalizis és az elektrokatalizis kozos elveinek feltarasa,
kiilonos tekintettel azokra a rendszerekre, ahol a katalizator-visszaforgatas és a fenntarthaté miikodés
membransziirés vagy mas szeparacids technikak segitségével valosithatok meg. Ennek soran
torekedtem arra, hogy a katalitikus aktivitds és a visszanyerhetdség kozotti kompromisszumot
tervezési szinten kezeljem.

A disszertaciom célkitlizései kozé tartozott tovabba az organokatalitikus megkdzelités
kiterjesztése milanyagok depolimerizacidjara, kiilonds tekintettel a PET, a polikarbonat és a
biomassza-alapu polimerek kémiai Gjrahasznositasara. Ennek soran cél volt olyan szilard hordozéhoz
rogzitett szerves bazisu katalizatorok fejlesztése, amelyek enyhe koriilmények kozott, nagy
hatékonysaggal és tobbszori visszaforgatas mellett alkalmazhatok.

Végiil a kutatas atfogd célja egy egységes, korforgasos zoldkémiai szemlélet érvényesitése volt,
amelyben a katalizatorok, az oldoszerek ¢€s a reakcidkornyezet tudatos megvalasztasa hozzajarul az
energia- ¢és anyagfelhasznalads csokkentéséhez. Ennek jegyében célul tliztem ki uj, bioalapt és
alternativ oldoszerek fejlesztését és alkalmazasat mind az aszimmetrikus szerves szintézisben, mind
a polimerek kémiai Ujrahasznositasdban, valamint ezek integralasat fenntarthatd katalitikus és
elektrokatalitikus folyamatokba.
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2. Anyagok és vizsgalati modszerek

A szintetikus munka sordn a preparativ szerves kémia mddszereit alkalmaztuk. A reakciok
elérehaladasat VRK, NMR, vagy HPLC-MS segitségével kovettik. Az eldallitott vegyiiletek
tisztitdsat oszlopkromatografias, illetve rétegkromatografids modszerrel, vagy atkristalyositassal
végeztilk. Az anyagok tisztasaganak ellendrzésére VRK-t, olvadaspontmérést, illetve HPLC-t
hasznaltunk. Az eldallitott vegyiiletek szerkezetét spektroszkopiai médszerekkel (IR, 'H, '°C NMR,
MS, HRMS, elemanalizis) igazoltuk. Az enantioszelektivitast kiralis HPLC- vagy optikai
forgatoképesség-méréssel hataroztuk meg.

A reagenseket ¢€s kiindulasi anyagokat kereskedelmi forrasokbol (Merck, Sigma-Aldrich, Alfa
Aesar, TCI Europe, VWR, Solvay, Sinopharm, Aladdin) szereztik be. A polimerbontasi
kisérletekhez az Si-TEA-t, illetve az Si-GLY-t a SiliCycle Inc.-t0] szereztiik be. A hasznalt PET-
palackokbol mosast kdvetden késziilt drleményt a HUKE Kft. biztositotta szamunkra.

Az optikai forgatoképességeket PerkinElmer 241 polariméterrel hataroztuk meg, amelyet mindkét
mentol enantiomer optikai forgatdsanak mérésével kalibraltunk. A VRK-hoz szilikagél 60 F2s4
(Merck) lapokat hasznéltunk. Az oszlopkromatografids miiveletekhez szilikagél 60 (Merck, 70-230
mesh), aluminium-oxid (neutralis, Brockmann I) adszorbenst alkalmaztunk. A foltok detektalasa UV-
fény alatt (254 nm), illetve savas cérium(IV)-szulfat vagy DNPH-oldatos el6hivassal tortént. Az
oszlopkromatografids tisztitashoz szilikagél 60-at (70-230 mesh, Merck); a preparativ
rétegkromatografidhoz szilikagél 60 PFassze6-t (230400 mesh, Merck) alkalmaztunk. Az
elemanalitikai méréseket Vario EL III elemanalizatoron végezték.

Az IR-spektrumokat Bruker Alpha-T FT-IR-spektrométeren vettiik fel. Az NMR-spektrumok
felvételét Bruker DRX-500 Avance (500 MHz az 'H- és 125 MHz a '3C-spektrumok esetén) vagy
Bruker 300 Avance (300 MHz a 'H- és 75,5 MHz a '*C-spektrumok esetén) késziiléken végezték.

Az LC-MS-mérésekhez alkalmazott késziiléket ESI-mddban hasznéltuk. Agilent Technologies
1200 Series HPLC rendszerrel és Agilent 6130 Quadrupole tomegspektrométerrel, illetve Shimadzu
LCMS-2020 keésziilékkel, Phenomenex Gemini-NX vagy Gemini-NX; Reprospher C18; Ace® Excel
3 CI18-AR oszlopokkal dolgoztunk. Az enantiomerfeleslegeket kiralis HPLC-vel hataroztuk meg
Chiralpak® IC oszlopon, heptan/etanol (95:5) eluenssel, 0,1% TEA mddosito jelenlétében. Tovabba
a Phenomonex Lux Cellulose-3 kolonnaval viz-acetonitril eluenssel, gradiens eluciéval mértiink.

Az elektrokémiai kisérleteket IKA ElectraSyn 2.0 potenciosztattal végeztik allando
aramerdsségli modban, referenciaelektrod nélkiil.

A HRMS méréseket Thermo Exactive Plus EMR Orbitrap-tomegspektrométeren Thermo
Ultimate 3000 UHPLC-rendszerhez csatlakoztatva végezték.

Az aza-Michael-adduktok VCD-spektrumait Bruker PMA 37 VCD/PM-IRRAS modullal
Equinox 55 FT-IR spektrométerhez csatolva vették fel.

A Hub-TEMPO jellemzéséhez sziikséges EPR-spektroszkopiai méréseket Bruker Xenon
spektrométerrel végezték.

Az eldallitott Si—-TBD katalizator, illetve a mddositott PGMA-szemcsék feliileti boritottsagat
SEM-EDX segitségével vizsgaltuk JEOL JSM-5500LV pasztazo elektronmikroszkoppal. A
modositott szilikagélek termikus stabilitasat TG-DSC-vel hataroztuk meg PerkinElmer STA 6000
késziilekkel. A BPA-PC molekulatomeg-eloszlasat GPC-vel hataroztdk meg THF eluensben, PS
standardok alkalmazasaval.

A membransziiréseket, illetve a kvantumkémiai szamitasokat egyiittmitkddés keretében végeztiik
Dr. Székely Gyorgy kutatécsoportjaval (KAUST), illetve Dr. Holtzl Tibor csoportjaval (BME-
SzAKT) és Udo Schwingenschlogl csoportjaval (KAUST). A bioaktivitds-mérések Dr. Toth Szilard
csoportjanak (HUN-REN TTK) kdszonhetok.
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3. A kutatomunka soran elért uj tudomanyos eredmények
osszefoglalasa

3.1. Organokatalizatorok membranalapu visszaforgatasa
Kutatémunkank sordn egy 1j, altalanosan alkalmazhaté stratégiat dolgoztunk ki az aszimmetrikus
organokatalizis fenntarthat6 megvaldsitasara, amely a katalizator molekularis tervezését, kovalens

crer

3.1.1. PBI-membranhoz kovalens kotéssel rogzitett cinkona Kkatalizator eloallitasa és
alkalmazasa [KJ1]

Egy olyan fenntarthat6 katalitikus koncepcidt dolgoztunk ki, amelyben az irodalomban ismert,
nagy hatékonysagu cinkona-négyzetamid organokatalizitort kovalens kotéssel polibenzimidazol-
alapti (PBI) nanomembranhoz rogzitettilk (kat-PBI, 1. abra), lehetdvé téve annak hosszl tavu,
folyamatos alkalmazésat aktivitds- és szelektivitdscsokkenés nélkiil. Az igy létrehozott katalitikus
membrant integralt membran-kaszkadreaktorban alkalmaztuk, ahol nemcsak a katalizator, hanem a
reagensfelesleges is hatékonyan visszaforgathatd volt szerves olddszeres nanomembransziiréssel
(OSN), ami jelentdsen novelte a produktivitast és csokkentette a kornyezeti terhelést. A rendszer
stabil miikodését, kivald enantioszelektivitasat és jelentésen javulo zold kémiai mutatoit (E-faktor,
karbonlabnyom) hosszu tavi lizemeltetés soran is igazoltuk, demonstralva az organokatalizis iparilag
relevans, fenntarthatd alkalmazhatdsagat.
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1. abra. PBI membranhoz kovalensen rogzitett, ciklodextrinhez kotott, illetve kdzponti maghoz rogzitett
aszimmetrikus organokatalizatorok

3.1.2. Molekulaméret-novelt aszimmetrikus organokatalizatorok eldallitasa, alkalmazasa és
visszaforgatasa OSN-nel [KJ2-KJS5]

A koronaéterek, kamforszulfonamidok és cinkonaalapi organokatalizatorok OSN-nel torténd
visszaforgatdsara iranyuld kutatdsaink ravilagitottak arra, hogy a hatékony katalizator-
ujrahasznositdshoz gyakorlatilag teljes (=100%) membranretencié sziikséges, amelyet a kis
molekulatomegli katalizatorok esetében dnmagéaban nehéz biztositani. E felismerés alapjan egy olyan
OSN-alapu  katalizator-visszaforgatasi  stratégiat  dolgoztunk ki, amelyben cinkona
organokatalizatorokat ciklodextrinhez rogzitve (1. abra) molekulaméret-ndveléssel tettiik alkalmassa
a nanomembransziirésen alapulé hatékony elvalasztasra és visszaforgatasra. A méretnovelt
katalizatorokat (CD-1, CD-2) aszimmetrikus Michael-addiciokban kivald termeléssel ¢és
enantioszelektivitassal alkalmaztuk, majd egy integralt, &ramladsos szintézis—szeparacios rendszerben
demonstraltuk a katalizatorok teljes visszanyerését, az oldoszer részleges in-line visszaforgatasat és
a magas terméktisztasag elérését. A ciklodextrin egység kettds szerepét is kihasznaltuk. Egyrészt
kedvezden befolyasolta a katalitikus miikodést, masrészt lehetdvé tette a katalitikus rendszer hosszu
tavu, robusztus €s fenntarthato folyamatos lizemeltetését.
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3.1.3. Kozponti maghoz rogzités stratégiajanak alkalmazasa a katalizatorok visszaforgatasara
[KJ6—KJ7]

A tobbfunkcids ,,hub” magra rogzitett, C3 szimmetriaju cinkona organokatalizatorok (a legjobb
katalitikus aktivitdsi a Hub!-cinkona, 1d. 1. abra) eldallitasaval igazoltuk, hogy a molekulaméret
ndvelése hatékonyan teszi lehetdvé a katalizatorok nanosziiréses visszaforgatasat, mikdzben bizonyos
aszimmetrikus reakciokban — példaul Michael-addiciokban — az irodalmi értékeket meghalado
enantioszelektivitas is elérhetd. Az eredmények ugyanakkor ramutattak arra, hogy a katalitikus
teljesitmény erdsen fligg a kdzponti mag és a tavtartd szerkezetétdl, valamint a szubsztrat jellegétol,
ami a ,hub” modszer tovabbi szerkezeti optimalizalasat teszi sziikségessé. Ezt a szerkezeti
optimalizalast a TEMPO oxidativ medidtor trifunkcionalis kozponti maghoz torténd régzitésénél
(Hub-TEMPO, 2. dabra) megvalositottuk. A biomasszaalapt HMF szelektiv elektrokatalitikus
oxidacigjat DFF-fé¢ kornyezetbarat koriilmények kozott, kedvezd aru elektrédokkal és zold
oldészerek alkalmazasaval valositottuk meg, majd kiilonb6z6 homogén és heterogén TEMPO-
szarmazékokat hasonlitottunk 0ssze (2. abra) katalitikus teljesitményiik és visszaforgathatésaguk
szempontjabol. Kimutattuk, hogy a C; szimmetrikus, molekulaméret-novelt Hub-TEMPO teljes
mértékben visszatarthaté OSN-membranokon, szemben a nativ TEMPO-val, igy lehetové valik a
homogén katalizator hatékony, szelektiv ¢és fenntarthatdé visszaforgatisa elektrokatalitikus
folyamatokban is. A magneses nanorészecskéhez rogzitett TEMPO-val (TurboBeads), illetve a 4-
amino-TEMPO-szarmazékkal modositott szilikagéllel (SiliaCAT) teljes konverzid, illetve kivalo
termelés érheto el, majd hatékony katalizator-visszaforgatas egyszera szliréssel vagy magneses térerd
alkalmazasaval.
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2. abra. Biomassza-alapu HMF visszaforgathat6, TEMPO-szarmazék-katalizalta elektrokémiai oxidacioja,
illetve a katalizator visszanyerése heterogén, illetve homogén katalizis esetén

3.14. PGMA-hoz kovalens kotéssel rogzitett cinkona organokatalizator -eldallitasa,
alkalmazasa és visszaforgatasa [KJ8]

Az organokatalizatorok homogén modban torténd alkalmazasat kovetden, heterogén rendszereket
is vizsgaltunk. Igazoltuk, hogy a cinkona-négyzetamid organokatalizatorok poli(glicidil-metakrilat)
(PGMA, 3. abra) mikrogdémbokhoz torténd kovalens rogzitése hatékony heterogén katalitikus
rendszert eredményez amelyben a katalitikus aktivités és enantioszelektivités megfelelc’i régzitési
(linker tipusa ¢és hossza) tudatos megvalasztasa kulcsszerepet jatszik a sztereoszelektivitas
fenntartdsaban. A leghatékonyabb katalizator, a kat-PGMA eldallitasa a 3. abran lathato. Tovabba

4
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azt is megallapitottuk, hogy az altalunk eldallitott, sziik szemcseméret-eloszlasu, utdlag térhalositott
PGMA-hordozé lehetdvé teszi az egyszerii visszaforgatdst centrifugdldssal és a tobbszori
ujrafelhasznalast kémiai és polimerszerkezeti degradacio nélkiil. Eredményeink alapjan a PGMA egy
Uj, altalanosan alkalmazhat6 katalizdtorhordozonak tekinthetd az aszimmetrikus organokatalizisben,
amely hidat képez a homogén rendszerek nagy szelektivitasa és a heterogén rendszerek gyakorlati,
fenntarthat6 alkalmazhatosaga kozott.
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PGMA N7 kat-PGMA
3. abra. A legnagyobb katalitikus aktivitasu, PGMA-hoz rogzitett cinkona-négyzetamid organokatalizator
eldallitasa

3.2. Uj hidrogénkotés-donor organokatalizatorcsaladok (tionégyzetamidok) bevezetése és
mechanisztikus megalapozasa

A tovabbiakban az organokatalizatorok szerkezetének a katalitikus, illetve bioldgiai aktivitasra
gyakorolt hatasat tanulmanyoztuk.

3.2.1. Cinkona-binaftil-, illetve pirrolidin-tionégyzetamidok hatékony eléallitasa, alkalmazasa
és osszehasonlitasa az oxigénanalogjukkal [KJ9-KJ12]

Igazoltuk, hogy a négyzetamidok tioanalogjai, a tionégyzetamidok, 6nallo €s altaldnosithato
katalizatorcsalddot alkotnak az aszimmetrikus organokatalizisben. Kidolgoztunk egy egyszerii és
hatékony szintetikus modszert aszimmetrikus cinkona- (1, 4. abra), binaftil-cinkona- (2), illetve
pirrolidin-alapu (3) tionégyzetamidok eldallitasara, és elvégeztiik azoknak a négyzetamidokkal
Osszehasonlitd katalitikus vizsgalatat kiilonbozd reakciotipusokban. Tovabba az 1 cinkona—
tionégyzetamid-szarmazék esetében a bioaktivitdst is Osszevetettiik. Kimutattuk, hogy a
tionégyzetamid katalizdtorok szdmos esetben magasabb enantioszelektivitast és 0 reakcioutakat
biztositanak az oxigénanaldogokhoz képest. Kvantumkémiai szamitasok igazoljak, hogy a fokozott
katalitikus teljesitmény a nagyobb savassagbdl és erdsebb hidrogénkotd képességbdl ered,
megalapozva a raciondlis katalizatortervezést. A tionégyzetamidok stabilitdsi problémait
féemkomplexek (pl. nikkel(Il) ionnal) kialakitdsaval javitottuk, és igazoltuk, hogy a fémionok
szinergikus moddon képesek jelentdsen javitani a tionégyzetamid katalizatorokkal elérhetd
enantioszelektivitast.
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4. abra. Az vj, k1ra11s tionégyzetamid organokatalizatorok
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3.2.2. Cinkonaszarmazékok szerkezetének modositasa és alkalmazasa [KJ13-KJ16]

Szisztematikusan vizsgaltuk a cinkonaalapu organokatalizatorok (5. abra) szerkezet—hatas
Osszefiiggéseit a kinuklidingylirin 1€v6 csoport, az 5’- €s a 6’-pozicidk modositasa, valamint Uj
funkcionalis egységek (lipofil oldallancok, koronaéterek) beépitése révén. Kimutattuk, hogy a
kinuklidinen 1év6 oldallanc (Y) telitetlensége csak kismértékben befolyasolja a katalitikus
teljesitményt, mig az 5’-pozicid (X) modositasa altalaban csokkenti az aktivitast €s a szelektivitast,
ugyanakkor a 6’-pozicidban (R) bevezetett lipofil oldallanc hatékony és méretndvelhetd katalizator-
visszaforgatast tesz lehetévé a katalitikus teljesitmény megdrzése mellett. A C9-es pozicidban
bevezetett (Q) koronaéter—négyzetamid fazistranszfer-katalizatorok vizsgélata ramutatott arra, hogy
a hidrogénkotés-donor egységek szdmanak ¢€s elhelyezésének kulcsszerepe van az aszimmetrikus
indukcioban.

kinuklidinvaz

kinolinvaz

5. abra. A cinkonavaz kiilonb6z6 pozicioban torténd modositasa

A vizsgalatokbol kiilon kiemelendd, hogy a cinkonavdz 6’-pozicidjaba egy lipofil,
oktadecilcsoportokat tartalmazd egységet épitettiink be, amellyel egy 0j, kdnnyen visszaforgathato
cinkona-négyzetamid organokatalizatort hoztunk létre. Ez a mddositott cinkona katalizator (4, 6.
abra) a baklofen kiralis prekurzorat eredményezé Michael-addicidban kivald termelést és
enantioszelektivitast mutatott. A lipofil modositas lehetdvé tette a katalizator egyszerii olddszercserén
¢és centrifugalason vagy szlirésen alapuld tobbszori visszanyerését (6. abra), valamint a folyamat
sikeres grammos léptékii megvaldsitasat is.
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6. abra. A lipofil oldallancti katalizator Michael-addicié utani visszaforgatdsanak altalanos modszere
oldoszercserével és centrifugalassal
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3.3. Zold oldoszerekre és organokatalizisre épiilé korforgasos megoldasok miianyagok
és biomassza-alapi monomerek kémiai hasznositasara

A tovabbiakban az aszimmetrikus organokatalitikus reakciok helyett altalanosabb katalitikus
folyamatokat vizsgaltunk, és az alkalmazéasokat ugy valasztottuk meg, hogy a napjainkban kiemelt
fontossagu atalakitasokat valositsuk meg. Ilyenek a miianyagok depolimerizacioja visszaforgathato
katalizatorokkal, vagy biomassza-alapu platformmolekuldk hatékony atalakitdsa tovabbi értékes
anyagokka.

3.3.1. Szilikagélhez rogzitett szerves bazisu organokatalizatorok alkalmazasa
depolimerizaciokban [KJ17, KJ18]

Szilard hordozohoz (szilikagél, polisztirol) rogzitett organokatalizatorok (szerves bazisok)
alkalmazasédval hatékony, visszaforgathat6 rendszereket dolgoztunk ki a PET glikolizissel (7. abra),
illetve a BPA-PC metanolizissel torténd kémiai Ujrahasznositasara, lehetové téve a katalizator
egyszerli szliréssel torténd visszanyerését ¢és tobbszori (akar 10-szeres) felhasznalasat.
Kisérlettervezéssel optimalizaltuk mindkét depolimerizacios folyamatot, magas
monomertermeléseket (PET esetén BHET, BPA-PC esetén BPA) értiink el, a BPA-PC-nél mérsékelt
koriilmények kozott (akar szobahdmérsékleten), mikdzben a katalizatorok (Si-TEA, Si-TBD) tobb
cikluson keresztiil megdrizték aktivitasukat €s szelektivitdsukat. A kidolgozott rendszerek zoldkémiai
mutatdi (E-faktor, energiahatékonysag, kornyezeti energiahatas) kedvezobbek az irodalmi példak
tobbségénél, és a sikeres méretndvelés, illetve az alacsony aktivalasi energia igazolja a modszerek
ipari és fenntarthatdsagi szempontbdl is relevans alkalmazhatdsagat.

(0] (0]
o Ho/\/OH on
0N EG 0N
—_—
A katalizator HO/\/O
5 190 °C

0]
- n
BHET
MeOH (o]
+
O O katallzator O O \OJ\O/
OH
BPA-PC BPA DMK

A leghatékonyabb katalizatorok:

Si-Trialkil-amin, Si-TEA Si-TBD

7. abra. A PET glikolizise, illetve a BPA-PC metanolizise szilikagélhez rogzitett organokatalizatorok
jelenlétében

3.3.2. Biomassza-alapu alternativ oldoszer fejlesztése [KJ19]

A vegyiparban alkalmazott polaris aprotikus olddszerek jelentds kornyezeti és egészségiigyi
kockazatot hordoznak, mikdzben szamos szintetikus és polimerkémiai folyamatban nehezen
helyettesithetOk. Tekintettel a fosszilis energiahordozok korlatozott elérhetdségére és az altaluk
okozott kornyezeti problémakra, az emberiség elott allo egyik legnagyobb kihivas ezek megijulo
anyagokkal és energiaforrasokkal valo helyettesitése. Ezt felismerve egy 1j, megujuld forrasbol
szarmazo0, kdrnyezetbarat szintézissel eldallitott polaris aprotikus oldoszert, a MeSzezamolt (8. abra)
vezettiik be és jellemeztiik atfogd modon. A MeSzezamol kedvezd tulajdonsagai koz¢é tartoznak a
magas termikus és kémiai stabilitdsa, magas lobbanaspontja, kézepes viszkozitdsa, valamint a
Hansen-oldhatdsagi paraméterei alapjan igazolt jo egyezése olyan gyakran hasznalt polaris aprotikus
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oldoszerekkel, mint a DKM, a THF vagy az NMP. Tehat eredményeink igazoljdk, hogy a
MeSzezamol a hagyomanyos polaris aprotikus olddszerek kornyezetbarat alternativaja lehet. Ezt
kismolekulas szerves kémiai atalakitasokban (aszimmetrikus Michael-addicidkban, valamint Pd-
katalizalt Suzuki- és Sonogashira-keresztkapcsolasi reakciokban, 8. abra) bizonyitottuk, ahol a
hagyomanyos oldoszerekkel azonos vagy azokat meghalad6 termeléseket és szelektivitdsokat értiink
el.

o
H C”
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NMP
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DMSO

\  Hagyomanyos /

e
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15 1 :
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polaris aprotikus oldészer |
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8. abra. A biomassza-alapti MeSzezamol sokoldalu alkalmazasa

Tovabba kihasznalva, hogy a MeSzezamol nem elegyedik vizzel, hatékony és wjrahasznosithatd
kozegként, illetve koszolvensként szolgalt a PET és a BPA-PC depolimerizacios folyamataiban is (9.
abra).
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9. abra. A MeSzezamol koszolvensként torténd felhasznalasa a PET, a BPA-PC, illetve a PEF
depolimerizacidjaban

——

3.3.3. Poli(etilén-furanoat) depolimerizacioja, ¢s monomerének biomassza-alapu szintézise
[KJ20]

Bemutattuk az FDCA el6allitasat biomassza-alapit HMF elektrokémiai oxidacidjaval (9. abra),
valamint a PEF depolimerizacidjan keresztiil. Az elektrokémiai oxidaciot kisérlettervezésen alapuld
optimalizalassal finomhangoltuk, amely soran olcs6 elektrodok (grafit/rozsdamentes acél), enyhe
koriilmények és egyszerii elektrolit-bazis rendszer alkalmazasaval magas, akar 96%-os FDCA-
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termelést értiink el, mikoézben feltartuk a reakcid mechanisztikus sajatossagait és a
sebességmeghatarozd 1épést is. A folyamat wjdonsagat tovabb erdsiti, hogy a MeSzezamol
koszolvens kulcsszerepének koszonhetéen a PET bioalapu alternativdjaként javasolt PEF
depolimerizacidjat (9. abra) szobahOmérsékleten, kiemelkedéen magas konverzioval és jo
visszaforgatassal valositottuk meg, ami az irodalomban eddig alig vizsgalt teriileten jelentds
elérelépést jelent. A biomassza-alapt HMF-bol kiindul6 elektrokémiai FDCA-eldallitas és a
MeSzezamol-alap PEF-depolimerizacio integralasa egy korforgasos, alacsony energiaigényl és
fenntarthaté megkozelitést kinal a bioalapu poliészterek életciklus-kezelésére.

3.4. Az eredmények varhato alkalmazasa

A dolgozatban bemutatott kutatdsok kdzponti vezérfonala a fenntarthat6, hatékony ¢€s iparilag is
relevans katalitikus rendszerek fejlesztése volt, kiilonds tekintettel az organokatalizatorok
szerkezetének optimalizaldsara, visszaforgathatdsdgara, valamint biomassza- ¢és hulladékalapa
nyersanyagok értéknovelt atalakitasara.

Az egyik legfontosabb alkalmazasi teriilet az aszimmetrikus organokatalizis fenntarthatobba
tétele, kiillondsen gyogyszeripari és finomkémiai szintézisekben. A cinkona-, pirrolidin- és egyéb
kiralis vazra épiild (tio)négyzetamid, illetve tiokarbamid katalizatorok kival6 enantioszelektivitassal
alkalmazhatok (aza)-Michael-, (aza)-Diels—Alder-, illetve Friedel-Crafis-reakciokban. Ezek a
reakciok szdmos bioaktiv vegyiilet, illetve gydgyszerhatéanyag (pl. baklofen-, warfarin-
intermedierek) eldallitasanak kulcslépései, igy a katalizatorcsalad kozvetleniil kapcsolhatd a
gyogyszeripari szintézisekhez. A tionégyzetamidok egyszeri és altalanosithatd eldallitasi
modszerének kidolgozasa, valamint az a felismerés, hogy e katalizatorok olyan atalakitasokra is
képesek, amelyek oxigénanaldgokkal nem valdsithatok meg, 0j katalizatorcsaladok fejlesztésének
kiindulopont;jat jelentik.

A dolgozat jelentés hozzajarulast nyujt a homogén organokatalizatorok visszaforgathatosaganak
megoldasahoz, amely az ipari alkalmazas egyik legfobb korlatja. A kiilonb6zd molekulaméret-
novelési stratégidk (a ciklodextrinhez torténd rogzités, a C; szimmetrikus tobbfunkcidos magok
alkalmazasa, valamint a lipofil oldallancok beépitése) altalanos eszkoztarat kinalnak a katalizatorok
membransziiréses, kicsapatasos vagy fazisszétvalasztason alapuld visszanyerésére. A ciklodextrinhez
rogzitett  katalizatorok  nemcsak  hatékonyan  visszaforgathatok  szerves  olddszeres
nanomembransziiréssel, hanem a ciklodextringyliri kedvezé nemkovalens kdlcsonhatdsai révén a
katalitikus teljesitményt is javithatjak, ami mas katalitikus rendszerekben is kihasznéalhat6 lehet. Az
integralt szintézis—szeparacids rendszerek kiilonosen igéretesek folyamatos tizemii, gydgyszeripari
alkalmazasok szempontjabol.

A heterogén organokatalitikus rendszerek fejlesztése (pl. PGMA vagy szilikagél hordozok
alkalmazasédval) lehetové teszi a katalizatorok egyszerii sziiréssel vagy centrifugéalassal torténd
visszanyerését, mikdzben a katalitikus aktivitds és enantioszelektivitds megmarad. Az igy kapott,
mechanikailag stabil katalizatorok alkalmasak lehetnek folyamatos dramlast rendszerekben valo
alkalmazasra is, ami kulcsfontossagli az ipari 1éptékii megvalositas szempontjabol.

A dolgozat masik kiemelt alkalmazasi teriilete a miianyaghulladékok kémiai ijrahasznositasa. A
PET, a BPA-PC ¢és a PEF szolvolizisére kidolgozott katalitikus rendszerek bizonyitjak, hogy az
organokatalizis nemcsak kis molekulaji  szerves reakcidkban, hanem miianyagok
depolimerizacigjaban is hatékonyan alkalmazhatdé. A szilard hordozéhoz rogzitett, tobbszor
visszaforgathat6 katalizatorokkal elért magas monomertermelések, valamint a kedvezd z6ldkémiai
mutatok (E-faktor, energiahatékonysag, kornyezeti energiahatds) alapjan ezek az eljarasok realis
alternativat kinalnak a jelenlegi ipari technologiak tovabbfejlesztésére. Kiilondsen igéretes a BPA-
PC metanolizisében alkalmazott Si-TBD katalizator, amely alacsony hdmérsékleten, sot
szobahOmérsékleten is hatékonyan mukodik, és tobb cikluson keresztiil visszaforgathato.

A dolgozatban bemutatott MeSzezamol mint 0j, biomassza-alapu alternativ olddszer 6nallo
alkalmazasi potenciallal rendelkezik. Fizikai-kémiai tulajdonsagai €s kivalo oldo képessége révén
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szamos szerves kémiai atalakitasban alkalmazhatd, tovabba depolimerizaciés folyamatok
koszolvensként torténd tamogatidsara. A MeSzezamol lehetévé tette a PET, BPA-PC és PEF
depolimerizaciojat a kordbban kozoltnél alacsonyabb homérsékleten, magas monomertermelések
mellett, ami jelentds energia- és kornyezeti eldnyt jelent, és alkalmassa teszi a jovdébeni ipari
bevezetésre.

Végiil, a biomassza-alapu platformmolekuldk elektrokatalitikus atalakitasa, kiilonosen a HMF
TEMPO-katalizalt oxidacioja FDCA-va, stratégiai jelentdségii alkalmazasi iranyt képvisel. Az FDCA
a fosszilis eredetli tereftalsav fenntarthato alternativaja, kulcsszerepldje a bioalapt polimerek (PEF)
fejlesztésének. A TEMPO molekulaméret-novelésével €s visszaforgatasaval kombinalt elektrokémiai
eljarasok nemcsak kdrnyezetbarat megoldast kinalnak, hanem &ltalanosithatd koncepciot nyajtanak
mas mediatoros elektrokémiai folyamatok szdmara is.

Osszességében a dolgozat eredményei olyan integralt, fenntarthaté katalitikus szemléletet
képviselnek, amely az aszimmetrikus szintézisekt6l a milanyag-ujrahasznositdson 4t a biomassza-
alapt platformmolekuldk atalakitasaig széles korben alkalmazhatd, és szilard alapot teremt tovabbi
akadémiai kutatdsok, valamint ipari fejlesztések szamara.

4. Tézispontok

1.

Sikeresen alkalmaztunk egy cinkona-négyzetamid katalizatort homogén moédban aszimmetrikus
(aza)-Michael-reakciokban, illetve Friedel-Crafts-reakciokban. A cinkona-négyzetamidot azid—
alkin cikloaddicié segitségével kovalens kotéssel polibenzimidazol membranhoz rogzitettiik. A
kvantumkémiai modellezés megmutatta, hogy a rogzités nem okozza az enantioszelektivitas
csokkenését eredményezd szerkezeti valtozasokat a rogzitett katalizator és a reaktansok kozott. A
katalizatorral modositott polibenzimidazol membrant hatékonyan alkalmaztuk egy membran-
kaszkadreaktorban, és a reagens feleslegének visszaforgatasaval jelentdsen sikeriilt ndvelni a
homogén reakciok termelését (<94%) az enantioszelektivitas csokkenése nélkiil (<99% ee). Tovabba
a két fokozat membran-kaszkadreaktor integralt szintézis—szeparacios elrendezésének koszonhetéen
sikeresen csOkkentettik a rendszer karbonlabnyoméat (88%-kal), illetve a Sheldon-féle
kornyezetvédelmi E-faktorat (93%-kal) is.

A tézis alapjaul szolgalo kozlemény: KJ1

2.

Igazoltuk, hogy szerves olddszeres nanosziirésen alapuld katalizator-visszaforgatds esetén az
enantioszelektiv organokatalizis hosszi tdvi megvalositasahoz gyakorlatilag teljes (=100%)
katalizator-retencid sziikséges. Mivel még 97-98%-0s visszatartdas mellett is jelentds
katalizatorveszteség 1ép fel tobb diatérfogatnyi muikodés sordn, ezért a katalizatorok
molekulaméretének célzott novelése kulcsfontossdgi. Megmutattuk, hogy a cinkonaalapu
organokatalizatorok monofunkcionalizalt permetil-fB-ciklodextrinhez torténd kovalens rogzitése
hatékony stratégiat kindl a teljes membranretencid elérésére, mikozben a tiokarbamid- vagy
négyzetamid hidrogénkotés-donor egységen keresztiil kapcsolt katalizatorok aszimmetrikus Michael-
addicios reakcidokban kivalo termeléseket (<95%) €s enantiomerfeleslegeket (<99% ee) biztositottak.
Kvantumkémiai szamitasok igazoltak, hogy a ciklodextrinhez torténd rogzités kedvezd szerkezeti
atrendezddést €s er6sddd nemkovalens kolcsonhatasokat eredményez a katalizator és a reagensek
kozott. Tovabba kimutattuk, hogy az oldoszer hidrogénkotés-donor képessége (o paraméter)
sziikséges, de onmagaban nem elégséges feltétele a magas enantioszelektivitasnak, ami aldtdmasztja
a katalizator—szubsztrat kolcsonhatasok meghatarozé szerepét. A ciklodextrinhez rogzitett cinkona
organokatalizatorok teljes visszanyerhetdségét és iparilag relevans alkalmazhatosagat folyamatos
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aramlasu, in-line membranszeparacidval integralt szintézis—szeparacids rendszerben demonstraltuk,
ahol nagy produktivitast, kivalo terméktisztasagot, teljes katalizator-visszaforgatast és hosszl tava
stabil mukodést értiink el. Ezutdn az organokatalitikus megkozelitést kornyezetbarat aza-
Markovnyikov-addicioés reakciora is kiterjesztettiik, ahol a homogén cinkonaamin katalizator
alkalmazasa egyszerre novelte a termelékenységet, és lehetové tette a kozel teljes retencidt a
membranon, igazolva a mddszer fenntarthato jellegét.

A tézis alapjaul szolgalé kozlemények: KJ2, KJ3, KJ4 és KJS

3.

Igazoltuk, hogy a katalizatorok kdzponti, tobbfunkcidos maghoz (hubhoz) térténd kovalens rogzitése
haté¢kony és altalanosan alkalmazhaté stratégia olyan molekulaméret-novelt katalizatorok
eldallitasara, amelyek aktivitasuk megdrzése mellett nanomembransziiréssel konnyen és szelektiven
visszaforgathatok. Az 5-hidroximetilfurfurol 2,5-diformilfurdnnd torténd elektrokatalitikus
oxidaciodja soran kisérleti és kvantumkémiai mddszerekkel igazoltuk a TEMPO katalizator és a 2,6-
lutidin bazis szinergens hatdsat. Ezt kovetden kvantumkémiai szadmitasokkal tdmogatott tervezéssel
egy Cs; szimmetrikus, kozponti maghoz rogzitett TEMPO-szarmazékot allitottunk eld, amely
aktivitasaban a nativ TEMPO-val 6sszemérhetOnek bizonyult. Ugyanakkor a molekulaméret novelése
révén nanomembransziiréssel hatékonyan visszanyerhetd volt, szemben a kis molekulaja TEMPO-
val. A kozponti mag koncepcidjat Cs szimmetrikus cinkona organokatalizatorokra is kiterjesztettiik,
ahol kimutattuk, hogy a katalizdtor geometriai merevsége ¢és a tavtartok kialakitdsa dontéen
befolyasolja az enantioszelektivitast. Mig egyes hub-cinkona rendszerek Friedel-Crafts-reakciokban
csokkent szelektivitast mutattak, addig a megfeleléen tervezett hub-cinkona katalizator Michael-
addiciokban akar 96% ee értéket is elért, mikzben megndvelt molekulatomege lehetdvé tette a
hatékony membranalapt visszaforgatast. Eredményeink igazoljak, hogy a kézponti maghoz rogzitett
katalizator-tervezés egységes, fenntarthatdé megkdzelitést kinal tjrahasznosithatd elektro- ¢és
organokatalitikus rendszerek kialakitasara.

A tézis alapjaul szolgalo kozlemények: KJ6 és KJ7

4.

Heterogén katalitikus rendszerek vizsgalatdhoz egy 1j, korabban ilyen célra nem alkalmazott
hordozo6t, a poli(glicidil-metakrilat)ot (PGMA) vezettiik be, amely jol definidlt epoxicsoport tartalma
¢s kémiai sokoldalusdga miatt igéretes platformot kindl katalitikus rendszerek fejlesztésére.
Diszperzids polimerizacioval sziik szemcseméret-eloszlast, gomb alak, utdlag térhalositott PGMA
mikrogdmboket allitottunk eld, amelyek mechanikailag stabilak, konnyen elvalaszthatok, és
alkalmasak szerves olddszerekben végzett aszimmetrikus reakciokhoz. Eléallitottunk harom 1j,
PGMA-hoz rdgzithetd cinkona-négyzetamidot, melyek kovalens kotéssel valdo immobilizalasat ezt
kovetden sikerrel megvaldsitottuk. Egy cinkona-négyzetamiddal modositott PGMA-val pentan-2,4-
értiink el. Ezt a rogzitett katalizatort centrifugalassal 4-szer is visszaforgatva sikeresen valdsitottuk
meg annak Ujboli felhasznalasat a kivalo enantioszelektivitasi érték (96%) csokkenése nélkiil.

A tézis alapjaul szolgalé kozlemény: KJ8

5.

Igazoltuk, hogy a négyzetamidok tioanalogjai, a tionégyzetamidok eldallitdsa és alkalmazasa
onalléan is jelentds, altalanosithatd kutatdsi irdnyt képvisel az aszimmetrikus organokatalizisben.
Kidolgoztunk egy, az irodalomban ismertetetteknél egyszeriibb és hatékonyabb szintetikus modszert
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aszimmetrikus tionégyzetamidok eldallitdsara, amely a bomlékony koztitermékek izolalasat
elkeriilve, konnyen hozzaférhetd négyzetamidok kdzvetlen tionalasan alapul. Ennek felhasznalasaval
uj, axialis ¢és centralis kiralitassal rendelkezd cinkona-négyzetamid ¢és -tionégyzetamid
organokatalizatorokat, valamint L-prolinbdl szdrmaztatott négyzetamid—tionégyzetamid parokat
allitottunk eld, ¢és els6ként végeztik el ezek Osszehasonlitdo Kkatalitikus vizsgalatat tobb
reakciotipusban. Kimutattuk, hogy a tionégyzetamidok altaldban nagyobb enantioszelektivitast
biztositanak, mint oxigénanaldgjaik, amit Michael- és tovabbi konjugalt addiciokban, valamint
aszimmetrikus Diels—Alder-reakcidkban igazoltunk (akar 99% termelés és 99% ee), tovabba
megmutattuk, hogy bizonyos reakciok — példaul az aza-Diels—Alder-reakci6 — kizardlag
tionégyzetamid katalizatorral valdsithatok meg. Kvantumkémiai szamitasok alatdmasztottak, hogy a
fokozott katalitikus teljesitmény nem jelentds szerkezeti eltérésekbdl, hanem a tionégyzetamidok
savasabb karakterébdl ¢és erdsebb hidrogénkotd képességébdl ered. A tionégyzetamid-alapu
katalizatorcsaldd alkalmazhatdsagat kiterjesztettilk bioaktivitdsi vizsgalatokra is, ahol cinkona-
(tio)négyzetamid-szarmazékok alacsony ICso értékeket mutattak human méhszarkoma sejtvonalakon.
Tovabba vizsgéltuk ezen organokatalizatorok atmenetifém-sokkal torténd kombinélasat, igazolva,
hogy a fémmel kombinalt organokatalitikus rendszerek 1j reakcioutakhoz és a tionégyzetamid egység
fokozott stabilitdsdhoz vezethetnek.

A tézis alapjaul szolgalé kozlemények: KJ9, KJ10, KJ11 és KJ12

6.

Igazoltuk, hogy a cinkona-alkaloid alapt organokatalizatorok szerkezetének tudatos modositésa és
elemzése elengedhetetlen az aszimmetrikus reakciokban valo hatékony és gyakorlati szempontbol is
relevans alkalmazasukhoz. Kereskedelmi forgalomban konnyen hozzaférhetd kininbdl kiindulva tobb
cinkonaszarmazékot allitottunk eld, amelyeket aszimmetrikus Michael-addicidban vizsgaltunk,
valamint sav-bazis tulajdonsdgaikat kiilonb6z0 olddszerekben meghatarozva Osszefiiggést
teremtettiink a katalizator szerkezete, pKa-értékei €s katalitikus teljesitménye kozott. A szerkezet—
alkalmazas kapcsolat célzott vizsgalata soran egy Uj, lipofil oldallanccal modositott cinkona-
négyzetamid organokatalizatort fejlesztettiink ki, amely a katalitikus aktivitas és enantioszelektivitas
megtartasa mellett lehetdveé tette a katalizator egyszer(i visszanyerését és visszaforgatasat az oldoszer
polaritasanak megvaltoztatasaval. Ennek gyakorlati jelentdségét ipari szempontbdl relevans
reakcioban is demonstraltuk, ahol a katalizator sikeresen alkalmazhat6 volt a (S)-baklofen kiralis
prekurzoranak grammos [éptékli eldallitdsdra magas termeléssel €s enantiomerfelesleggel. A
rdmutatott arra, hogy a katalitikus egységek térbeli elrendezése és elérhetdsége meghatarozobb az
alkalmazhatosdg szempontjabol, mint az 10j funkcids csoportok bevezetése. Eredményeink
Osszességeében aldtamasztjdk, hogy a cinkonaszarmazékok racionalis szerkezeti optimalizalasa
kulcsfontossagli a hatékony, szelektiv és Ujrahasznosithatd organokatalitikus rendszerek
kialakitasaban.

A tézis alapjaul szolgalo kozlemények: KJ13, KJ14, KJ15 ¢és KJ16

7.

Igazoltuk, hogy a szilard hordozohoz rogzitett szerves bazisii organokatalizatorok hatékony,
ujrahasznosithato és iparilag relevans megoldast kindlnak miianyagok depolimerizacigjara. Elséként
mutattuk be a szilikagélhez rogzitett Si-TEA és Si-TBD katalizatorok sikeres alkalmazasat PET
glikolizisében, ahol kisérlettervezéssel és gradiens modszerrel optimalizalt reakcidkoriilmények
mellett az Si-TEA katalizator akar 89%-os BHET-termelést ért el, mikozben mindkét katalizator 6t
egymast kovetd ciklusban hatékonyan visszaforgathatdo maradt. A folyamat méretndvelhetdségét 6-

12



Kupai Jozsef | ku 1p ai 412 25 - Tézisfiizet

szoros €s 18-szoros 1éptékben is igazoltuk, demonstralva a technoldgia ipari alkalmazhatosagat és
kedvezd kornyezeti energiaigényét mas PET-glikolizises eljarasokhoz viszonyitva. Megallapitottuk
tovabba, hogy a szilikagélhez rogzitett TBD rendkiviil hatékony heterogén organokatalizator a BPA-
alapu polikarbondtok metanolizisében, ahol kisérlettervezéssel optimalizalt, gazdasagos
kortilmények kozott 96%-os BPA-termelést értiink el, mikdzben a katalizator tiz egymast kovetd
reakciociklusban is sikeresen visszaforgathaté maradt. Kinetikai vizsgalatok alapjan kimutattuk,
hogy az Si-TBD-katalizalt PC-metanolizis pszeudo-elsérendii kinetikat kovet, és egyediilalloan
alacsony aktivaléasi energidval (44,19 kJ/mol) torténik, amely magyardzza a katalizator kiemelkedd
teljesitményét, beleértve a BPA-PC szobahomérsékleten, kevertetés nélkiil végbemend
depolimerizacidjat. Tovabba alatamasztja az Si-TBD koltséghatékony, iparilag is jelentds
alkalmazhatdsagat.

A tézis alapjaul szolgalé kozlemények: KJ17 ¢és KJ18

8.

Kidolgoztunk egy, az irodalomban ismertetetteknél kornyezetbaratabb szintézist egy 1, természetes
alapu alternativ olddészer, a MeSzezamol eldallitasara, és igazoltuk annak szerepét fenntarthato
depolimerizacids és kiilonbozd szerves kémiai reakcidk megvalositasaban. Megmutattuk, hogy a
MeSzezamol kedvezo fizikai és kémiai tulajdonsdgai — magas forraspont és lobbanaspont, vizzel
valé nem elegyedés és kémiai stabilitds — alkalmassa teszik zold olddszerként torténd alkalmazésra
olyan rendszerekben, ahol az olddszer visszaforgathatosaga és az energiaigény csokkentése kiemelt
szempont. Igazoltuk, hogy a MeSzezamol hatékony reakciokozeg kiilonbozd szerves atalakitdsokban,
tobbek kozott tiokarbamid-szintézisekben, aszimmetrikus Michael-addiciokban, valamint
atmenetifém-katalizalt keresztkapcsolasi reakcidkban. Tovabba sikeresen alkalmaztuk poli(etilén-
tereftalat) és biszfenol-A alapt polikarbonat koszolvenssel végzett depolimerizacidjara. A
MeSzezamol kivalé oldhatosagi tulajdonsagai lehetdvé tették, hogy a depolimerizacios reakciokat
jelentésen alacsonyabb hdmérsékleten, magas monomertermelésekkel (TPA: 88-95%, BPA: 86—
97%) valositsuk meg, mikozben az oldoszer egyszerli fazisszeparacioval hatékonyan
visszaforgathat6, és legalabb 6t egymast kovetd ciklusban jrafelhasznalhatdo maradt. Eredményeink
egy egységes, korforgasos zold kémiai megkozelitést tdmasztanak ald, amely az energia- és
anyagfelhasznalas csokkentésével iparilag is relevans alternativat kindl a milanyagok kémiai
Ujrahasznositasara.

A tézis alapjaul szolgalé kozlemény: KJ19

9.

Uj, fenntarthatd moédszert dolgoztunk ki a poli(etilén-furanoat) (PEF) depolimerizaciojara
MeSzezamol koszolvens alkalmazasaval, amely hatékonyan illeszthet6 a biomassza-alapu polimerek
korforgdsos  kémiai  hasznositasaba. Megmutattuk, hogy a MeSzezamol kedvezd
olddszertulajdonsagai lehetévé teszi a PEF depolimerizaciojat alacsonyabb hdmérsékleten (25 °C-
on) magas monomertermeléssel (FDCA: 80-85%). A megujuld alapt monomer korfolyamatét
kiegészitve szelektiv elektrokatalitikus eljarast fejlesztettiink ki az 5-hidroximetilfurfurol (HMF)
FDCA-va torténd oxidaciojara TEMPO katalizator alkalmazaséaval. A reakciokoriilményeket teljes
faktorialis kisérlettervezéssel optimalizaltuk, amelynek eredményeként kival6 HPLC-termelést (96 +
3%) és preparativ FDCA-termelést (78 + 3%) értiink el. Az eljaras kedvezd aru grafit- és
rozsdamentes acélelektrodok alkalmazaséaval, vizes ligos kozegben valosult meg, igy egy hatékony
¢s kornyezetbarat ttvonalat biztosit a biomassza-eredetit HMF értékndvelt FDCA-va alakitasara,
Osszekapcsolva a biopolimer alapanyagok eldallitasat és kémiai Gjrahasznositasat.

A tézis alapjaul szolgalé kozlemény: KJ20
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5. Az értekezés alapjat képezo kozlemények

(PhD megszerzése ota (2012-tol) * levelezo szerzo

KJ1

KJ2

KJ3

KJ4

KJS

KJ6

KJ7

KJ8

Didaskalou, C.; Kupai, J.#; Cseri, L.; Barabas, J.; Vass, E.; Holtzl, T.; Szekely, G.:
Membrane-grafted asymmetric organocatalyst for an integrated synthesis-separation
platform, ACS Catal. 2018, 8, 7430-7438. #: megosztott elsd szerzd, Fiiggetlen hivatkozas:
91, IF: 12,221. D1 (Kisfaludy Lajos publikacios dij, 1. helyezett)
https://doi.org/10.1021/acscatal.8b01706

Kupai, J.; Kisszékelyi, P.; Rojik, E.; Darg6, G.; Hegediis, L.; Bezzegh, D.; Maszler, P.; Szabo,
L.; Németh, T.; Balogh, G. T.; Huszthy, P.: Synthesis and determination of pKa values of new
enantiopure pyridino- and piperidino-18-crown-6 ethers, Arkivoc 2016, iv, 130-151.
Fiiggetlen hivatkozas: 2. IF: 1,031. Q3

https://doi.org/10.3998/ark.5550190.p009.592

Kisszékelyi, P.; Nagy, S.; Toth, B.; Zeller, B.; Hegedis, L.; Matravolgyi, B.; Griin, A.;
Németh, T.; Huszthy, P.; Kupai, J.*: Synthesis and recovery of pyridine- and piperidine-
based camphorsulfonamide organocatalysts used for Michael addition reaction, Per. Pol.
Chem. Eng. 2018, 62, 489-496. Fiiggetlen hivatkozas: 3. IF: 1,382. Q3
https://doi.org/10.3311/PPch.12719

Nagy, S.; Fehér, Z.; Kisszékelyi, P.; Huszthy, P.; Kupai, J.*: Cinchona derivatives as
sustainable and recyclable homogeneous organocatalysts for aza-Markovnikov addition, New
J. Chem. 2018, 42, 8596—-8602. Fiiggetlen hivatkozas: 5. IF: 3,069. Q1
https://doi.org/10.1039/C8NJ01277F

Kisszekelyi, P.; Alammar, A.; Kupai, J.*; Huszthy, P.; Barabas, J.; Holtzl, T.; Szente, L.;
Bawn, C.; Adams, R.; Szekely, G.: Asymmetric synthesis with cinchona-decorated
cyclodextrin in a continuous-flow membrane reactor, J. Catal. 2019, 371, 255-261.
Fiiggetlen hivatkozas: 50. IF: 7,888. D1

https://doi.org/10.1016/].jcat.2019.01.041

Kisszékelyi, P.; Fehér, Z.; Nagy, S.; Bagi, P.; Kozma, P.; Garadi, Z.; Dékany, M.; Huszthy,
P.; Matravolgyi, B.; Kupai, J.*: Synthesis of C3-Symmetric Cinchona-Based Organocatalysts
and Their Applications in Asymmetric Michael and Friedel-Crafts Reactions, Symmetry 2021,
13, 521. Fiiggetlen idézet: 2. IF: 2,94. Q2

https://doi.org/10.3390/sym13030521

Kisszekelyi, P.; Hardian, R.; Vovusha, H.; Chen, B.; Zeng, X.; Schwingenschlogl, U.; Kupai,
J.*;  Szekely G.: Selective Electrocatalytic Oxidation of Biomass-derived 5-
Hydroxymethylfurfural to 2,5-Diformylfuran: From Mechanistic Investigations to Catalyst
Recovery, ChemSusChem 2020, 13, 3127-3136. Filiggetlen hivatkozas: 70. IF: 8,928. D1
https://doi.org/10.1002/cssc.202000453

Nagy, S.; Fehér, Z.; Karpati, L.; Bagi, P.; Kisszékelyi, P.; Koczka, B.; Huszthy, P.; Pukénszky,
B.; Kupai, J.*: Synthesis and applications of cinchona squaramide-modified poly(glycidyl
methacrylate) microspheres as recyclable polymer-grafted enantioselective organocatalysts,
Chem. Eur. J. 2020, 26, 13513—-13522. Fiiggetlen hivatkozas: 6. IF: 5,236. D1
https://doi.org/10.1002/chem.202001993
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https://doi.org/10.1039/C8NJ01277F
https://doi.org/10.1016/j.jcat.2019.01.041
https://doi.org/10.3390/sym13030521
https://doi.org/10.1002/cssc.202000453
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KJ9

KJ10

KJ11

KJ12

KJ13

KJ14

KJ15

KJ16

KJ17

Nagy, S.; Dargo6, G.; Kisszekelyi, P.; Fehér, Z.; Simon, A.; Barabas, J.; Holtzl, T.;
Matravolgyi, B.; Karpati, L.; Drahos, L.; Huszthy, P.; Kupai, J.*: New enantiopure
binaphthyl-cinchona thiosquaramides: synthesis and application for enantioselective
organocatalysis, New J. Chem. 2019, 43, 5948-5959. Fiiggetlen hivatkozas: 10. IF: 3,288. Q1
https://doi.org/10.1039/C8NJ06451B

Dargdé, G.; Nagy, S.; Kis, D.; Bagi, P.; Matravolgyi, B.; Téth, B.; Huszthy, P.; Drahos, L.;
Kupai, J.*: Application of proline-derived (thio)squaramide organocatalysts in asymmetric
Diels—Alder and conjugate addition reactions, Synthesis 2022, 54, 3823-3830. Fiiggetlen
hivatkozas: 2. IF: 2,6. Q1

https://doi.org/10.1055/s-0040-1719886

Nagy, S.; Richter, D.; Darg6, G.; Orban, B.; Holtzl, T.; Bagi, P.; Fehér, Z.; Kupai, J.*:
Cinchona-based hydrogen-bond donor organocatalyst metal complexes: asymmetric catalysis
and structure determination, ChemistryOpen 2024, €202300180. Fiiggetlen hivatkozas: 0. IF:
3,1.Q2

https://doi.org/10.1002/0pen.202300180

Posa, S. P.; Darg6, G.; Nagy, S.; Kisszékelyi, P.; Garadi, Z.; Hamori, L.; Szakacs, G.; Kupai,
J.*; Toth, S.: Cytotoxicity of cinchona alkaloid organocatalysts against MES-SA and MES-
SA/Dx5 multidrug-resistant uterine sarcoma cell lines, Bioorg. Med. Chem. 2022, 67, 116855.
Fiiggetlen hivatkozas: 10. IF: 3,5. Q2

https://doi.org/10.1016/j.bmc.2022.116855

Nagy, S.; Fehér, Z.; Darg6, G.; Barabas, J.; Garadi, Z.; Matravolgyi, B.; Kisszékelyi, P.;
Darg6, G.; Huszthy, P.; Holtzl, T.; Balogh, G. T.; Kupai, J.*: Comparison of Cinchona
Catalysts Containing Ethyl or Vinyl or Ethynyl Group at Their Quinuclidine Ring. Materials
2019, 72, 3034. Filiggetlen hivatkozas: 3. IF: 3,057. Q2

https://doi.org/10.3390/mal12183034

Richter, D.; Erdélyi, D.; Térincsi, M.; Hegedis, L.; Gomory, A.; Drahos, L.; Gémes, G.;
Kupai, J.*: Novel 5’-Substituted Cinchona-Derived Organocatalysts: Synthesis, Reactivity,
and Dual Activation Potential, ChemistrySelect 2025, 10, e03793. Fiiggetlen hivatkozas: 0.
IF: 2,0. Q3

https://doi.org/10.1002/sl¢t.202503793

Dargo, G.; Erdélyi, D.; Molnar, B.; Kisszékelyi, P.; Garadi, Z.; Kupai, J.*: A novel recyclable
organocatalyst for the gram-scale enantioselective synthesis of ( S )-baclofen, Beilstein J. Org.
Chem. 2023, 19, 1811-1824. Fiiggetlen hivatkozas: 2. IF: 2,2. Q2
https://doi.org/10.3762/bjoc.19.133

Fehér, Z.; Richter, D.; Nagy, S.; Bagi, P.; Rapi, Z.; Simon, A.; Drahos, L.; Huszthy, P.; Bako,
P.; Kupai, J.*: Synthesis of Novel Crown Ether-Squaramides and Their

Application as Phase-Transfer Catalysts, Molecules 2021, 26, 6542. Fiiggetlen hivatkozas: 5.
IF: 4,927. Q1

https://doi.org/10.3390/molecules26216542

Fehér, Z.; Kiss, J.; Kisszékelyi, P.; Molnar, J.; Huszthy, P.; Kérpati, L.; Kupai, J.*:
Optimisation for PET glycolysis applying recyclable heterogeneous organocatalysts, Green
Chem. 2022, 24, 8447-8459. Fliggetlen hivatkozas: 79. IF: 9,8. D1
https://doi.org/10.1039/D2GC02860C (MTA, “A honap publikdcioja”, 2023. jan.)
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KJ18 Fehér, Z.; Németh, R.; Kiss, J.; Balterer, B.; Verebélyi, K.; Ivan, B.; Kupai, J.*: A silica-
supported organocatalyst for polycarbonate methanolysis under mild and economic
conditions, Chem. Eng. J. 2024, 485, 149832. Fiiggetlen hivatkozas: 18. IF: 13,2. D1
https://doi.org/10.1016/].ce].2024.149832

KJ19 Dargo, G.; Kis, D.; Gede, M.; Kumar, S.; Kupai, J.*; Szekely, G.: MeSesamol, a bio-based
and versatile polar aprotic solvent for organic synthesis and depolymerization, Chem. Eng. J.
2023, 471, 144365. Fiiggetlen hivatkozas: 17. IF: 13,3. D1
https://doi.org/10.1016/].ce].2023.144365 (MTA, “A honap publikdcidja”, 2023. aug.)

KJ20 Dargo, G.; Kis, D.; Raduly, A.; Farkas, V.; Kupai, J.*: Furandicarboxylic acid (FDCA):
electrosynthesis and its recovery from polyethylene furanoate (PEF) via depolymerization,
ChemSusChem 2025, 18, €¢202401190. Fiiggetlen hivatkozas: 11. IF: 6,6. D1
https://doi.org/10.1002/cssc.202401190

6. Az értekezés témakoréhez kapcsolodo tovabbi fontosabb
kozlemények

Ezen kozlemények nem képezik az értekezés alapjat, de az adott tézisponthoz tematikusan
kapcsolodnak. (PhD fokozat megszerzése ota (2012-tol) *levelezd szerzo

A 2. tézisponthoz:

KJT1 Fédi, T.; Didaskalou, C.; Kupai, J.; Balogh, G. T.; Huszthy, P.; Szekely, G.: Nanofiltration-
Enabled In Situ Solvent and Reagent Recycle for Sustainable Continuous-Flow
Synthesis, ChemSusChem 2017, 10, 3435-3444. Fiiggetlen hivatkozas: 82; IF: 7,411. D1
https://doi.org/10.1002/cssc.201701120

A 2. és 3. tézisponthoz:

KJT2 Cseri, L.; Fodi, T.; Kupai, J.; Balogh, G. T.; Garforth, A.; Szekely, G.: Membrane-assisted
catalysis in organic media, Adv. Mater. Lett. 2017, 8, 1094—1124. Fiiggetlen hivatkozas: 18.
Q2 (Osszefoglald cikk)
https://doi.org/10.5185/amlett.2017.1541

KJT3 Kisszékelyi, P.; Nagy, S.; Fehér, Z.; Huszthy, P.; Kupai, J.*: Membrane-Supported Recovery
of Homogeneous Organocatalysts: a Review, Chemistry 2020, 2, 742—758. Fiiggetlen
hivatkozas: 14. (Osszefoglal6 cikk)
https://doi.org/10.3390/chemistry2030048

A 4. tézisponthoz:

KJT4 Fehér, Z.; Richter, D.; Dargd, G.; Kupai, J.*: Factors influencing the performance of
immobilised organocatalysts: A review, Beilstein J. Org. Chem. 2024, 20, 2129-2142.
Fiiggetlen hivatkozas: 6; IF: 2,1. Q2 (Osszefoglal6 cikk)
https://doi.org/10.3762/bjoc.20.183
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Az 5. tézisponthoz:

KJT5 Nagy S.; Kisszékelyi P.; Kupai, J.*: Synthesis and application of thiosquaramides and their

derivatives: a review, Per. Pol. Chem. Eng. 2018, 62, 467475 .Filiggetlen hivatkozas: 2; IF:
1,382; Q3 (Osszefoglal6 cikk)
https://doi.org/10.3311/PPch.12851

A 6. tézisponthoz:

KJT6 Nagy, S.; Kozma, P.; Kisszékelyi, P.; Bezzegh, D.; Huszthy, P.; Kupai, J.*: Synthesis of three

new bifunctional glucose-thiourea organocatalysts and their application in asymmetric
Michael addition, Studia UBB Chemia 2017, 62, 183—194. Fliggetlen hivatkozas: 4; IF: 0,305.
Q4

https://doi.org/10.24193/subbchem.2017.1.16

7. Az értekezés anyagabol nemzetkozi konferencidakon tartott angol
nyelvii eléadasaim

1.

Kupai, J.; Rojik, E.; Szabo, L.; Maszler, P.; Bezzegh, D.; Hegedds, L.; Darg6, G.; Balogh,
G. T.; Huszthy, P.: Synthesis of new thiourea, amide and sulfonamide type organocatalysts
containing heterocycle subunits, 5 EuCheMS Chemistry Conference, Advances in Organic
Chemistry, Istanbul, Turkey, 2014. augusztus 31-szeptember 4., (poszter)

Kupai, J.; Cseri, L.; Szabd, L.; Huszthy, P.; Szé¢kely, G.: Synthesis of enantiopure cinchona
alkaloid derivatives for organic solvent nanofiltration recycling purposes and their
applications in asymmetric synthesis, 5" European Young Engineers Conference, Varso,
Lengyelorszag, 2016. aprilis 20-22. (poszter)

Kupai, J.; Kisszékelyi, P.; Zeller, B.; Nagy, S.; Kozma, P.; Huszthy, P.; Szekely, G.
Synthesis and application of organocatalysts anchored to oligosaccharides and their
recovery, 2" International Conference on Advances in Chemical Engineering and
Technology, Parizs, Franciaorszag, 2017. november 16-17. (szobeli, meghivott eléado)
Nagy, S.; Karpati, L.; Matravolgyi, B.; Pukanszky, B.; Huszthy, P.; Kupai, J.: Synthesis
and application of a cinchona-squaramide organocatalyst and its recovery by immobilization
on poly(glycidyl methacrylate), 7" European Young Engineers’ Conference, Varso,
Lengyelorszag, 2018. aprilis 23-26. (szdbeli)

Kupai, J.: Asymmetric synthesis with cinchona-based cyclodextrin organocatalysts in a
synthesis separation integrated continuous flow reactor, 3™ World Chemistry Conference &
Exhibition, Briisszel, Belgium, 2019. junius 13-15. (szébeli, meghivott el6adé)

. Kupai, J.: Asymmetric synthesis with cinchona-based cyclodextrin organocatalysts in a

synthesis separation integrated continuous flow reactor, 1% George Olah Conference,
Budapest, 2019. szeptember 23. (szébeli, meghivott eléado)

Kupai, J.; Feher, Z.; Nagy, S.: Synthesis and application of a cinchona squaramide
organocatalyst immobilized on poly(glycidyl methacrylate), XIII Young Investigator
Workshop, EuChemS Division of Organic Chemistry, Lisszabon, Portugélia, 2022.
szeptember 2-3. (szébeli, meghivott el6ado)

Kupai, J.: Sustainable application and recycling of organocatalysts, Young Researchers'
International Conference on Chemistry and Chemical Engineering (YRICCCE V), Kolozsvar,
Romania, 2025. majus 9. (szobeli, plenaris el6ado)

Kupai, J.: MeSesamol, a new, bio-based alternative solvent with versatile applications, X V1.
Young Investigator Workshop, EuChemS Division of Organic Chemistry, Koppenhéga,
Dénia, 2025. junius 27-28. (szébeli, meghivott eléado)
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8. Tudomanymetriai adatok

Kupai Jozsef tudomanyos és oktatdi munkassaganak 6sszefoglalasa (2026.01.30)
MTA VII. Kémiai Tudomanyok Osztalya

Az utolsé tudomanyos
Tudoméanyos kozlemények fokozat (PhD 2012) Osszesen
megszerzése ota

1.0 Osszes k'cinzlnt.hrﬁén}.ﬁn::inek1 szama (1.1 - 1.7 sorok dsszege) 43 =i}

1.1 Kozlemények 5CI referdlt folydiratokban 37 43

Ebbdl levelezd szerzdként 22 22

Ebbdl egy szerzds kbzlemény 0 0

1.2 Kozlemények magyar nyelvi folydiratokban 0 0

Ebbdl levelezd szerzdkeént 0 0

Ebbdl egy szerzds kozlemény 0 0

1.3 Megadott alapszabadalmak szama 0 0

1.4 Kozlemény egyéb nemzetkozi folydiratokban 0 0

1.5 Kozlemény egyéb magyar nyelvd folydiratokban 0 0

1.6 Kongresszusi kiadvanyban {proceedings: teljes munka, nem rovid s 6

kivonat)

1.7 Osszefoglaléd mivek 1 1
Osszefoglald cikk idegen nyelvd 1 1
Osszefoglald cikk magyar riyelvi 0 0
Onéllé kbriyw 0 0
Konywfejezet 0 0
Szerkesziett konyv 0 0
FelsGoktatasi tankonyv 0 0
Felsdoktatasi tankonywfejezet 0 0

Tudomanymetriai adatok i.H

Osszes dolgozatanak idézettsége?-, onhivatkozas nélkul (i) 833

Szabadalmainak idézetrségez. dnhivatkozas nélkal (i) 0

Konyvfejezeteinek idézetrségea, onhivatkozds nélkul {i) 0

Kozleményeinek dsszesitett hatdsa (H). 162,884

Specidlis adatok Adat Az 0sszes %-aban

Az utolso tudomanyos fokozat (PhD 2012) utdni kozlemények szama,

(0sszesftett impakt faktora) és ez utdbbi részaranya a teljes 34 (152 664) §93,73%

impaktfakiorosszeg szazalékaban

Magyar nyelven megjelent kozlemények szama és részaranya az dsszes g 16%

kbzlemény szazalékaban =

A legmagasabb impaktfaktorral rendelkezd 5 kbzleményének [F-a 57449

Az Of legmagasabb fuggetlen idézettségl kozlemény idézettségi

szamai? 207

Hirsch index az Gsszidézettségre szamolva’ 16

Megjegyzések:

Az alapszabadalmak és a nemzeti varidcidk adatait a palyazdk kozvetlendl nydjthatjdk be.
Avdlogatott kozlemények listdit kozvetlenll kell csatolni a doktori palyazatokhoz.

1 Teljes tudomanyos kozlemények az MTA doktori eljardsban (részletek)

2 Hivatkozasok (idézések) a disszertacio és egyéb tipusUak nélkil.

3 Disszertdciok és egyéb tipusd idézék nélkal.

n.a. = nincs adat

Tovabbi megjegyzés: Az alabbi publikdcidémat az MTMT lezarasa utan fogadtak el, ezért mar nem kertilt be a tdblazatba:
Richter, D.; Gémes, G.; Hangya, K.; Komka, K.; Kisszekelyi, P.; Gomory, A.; Drahos, L.; Kupai, J.*: DoE-based
optimization of a photocatalytic C-alkylation reaction in a 3D-printed photoreactor, ACS Sustainable Chem. Eng. 2026
Elfogadva: 2026. 02. 06.; DOI: https://doi.org/10.1021/acssuschemeng.5c11241. IF: 7,3; D1.

18


https://doi.org/10.1021/acssuschemeng.5c11241

