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1.téma

Témavezeto neve: Dr. Balint Erika egyetemi docens

Kutatdocsoport: Innovativ Gyogyszeripari és Kirotechnoldgiai Kutatocsoport

Labor: F1 ép. 2. em. 1. labor, F2 ép. mfsz. 006 és 016A laborok

Telefon: +36-1-463-1111/5886 e-mail: balint.erika@vbk.bme.hu

Kutatasi téma cime: Potencidlis bioaktivitassal rendelkezd heterociklusos vegyiiletek
eléallitasa multikomponensii reakcidkkal

Hallgatok kore: BSc-hallgato (vegyész-, bio- vagy kdrnyezetmérndk), illetve MSc-hallgato

(gvogyszervegyész-, vegyész- vagy biomérnok, szaltechnologus)

Téma rovid leirdasa:

A szerves vegyliletek legnagyobb csoportjat a heterociklusosok alkotjak, melyek fontos
szerepet toltenek be a gyogyszeriparban, a mezdgazdasdgban €s a milanyagiparban egyarant.
Legfontosabb képviseldik kozé tartoznak az oxigén- és nitrogen heterociklusok, mint példaul a
flavonoidok, furanok, valamint ide sorolhatéak az RNS és DNS ¢épitokovei is. A modern szerves
kémiai szintézisek sordn fontos szempont a reakci6 atomhatékonysaga. Ez a gyakorlatban azt
jelenti, hogy a kiindulasi anyagok lehetdsé€g szerint minél nagyobb aranyban hasznosuljanak a
reakcio soran. A multikomponensii reakciokkal lehetévé valik, hogy harom vagy tobb
komponens reakcidja egyetlen 1épésben lejatszodjon, igy a legtobb esetben atomhatékony
atalakitasok valosulnak meg. Elényiik a hagyoményos szintézisekhez képest, hogy a folyamat
soran keletkezd intermedierek izolalasa nem sziikséges, igy a termékek egy lépésben gyorsan
¢s egyszerlien eldallithatok.

Kutatdcsoportunkban tobbekkozott O- vagy N-heterociklust tartalmazod spiro-, és
xanténalapu vegyiiletek multikomponensti eléallitasaval foglalkozunk, szem el6tt tartva a
z0ldkémia alapelveit. A célvegyiiletek eldallitasat altalaban egy valasztott modellreakcion
keresztiil optimalizaljuk, majd a reakciok kiterjesztésével molekulakonyvtarakat hozunk létre.
Tovabba kisérleti és elméleti uton is vizsgaljuk a reakcidk mechanizmusat, valamint az
irodalomban nem ismert vegyiiletek teljes jellemzését is elvégezziik. Az eléallitott molekulak
biologiai aktivitasat (in vitro citotoxicitas, antibakterialis hatas) egyiittmiikodés keretein beliil
vizsgaljuk.

Irodalomjegyzek
Pozharskii A. F.; Soldatenkov, A. T.; Katritzky A. R. (Eds.), Heterocycles in Life and Society,
Wiley, Chlchester 2011.

2. Katritzky, A. R.; Ramsden, C. A.; Joule, J. A.; Zhdankin, V. V. (Eds.), Handbook of Heterocyclic

Chemistry, Elsevier, Oxford, 2010.

Walsh, C. T. Tetrahedron Lett. 2015, 56, 3075.

4. Mohammed Al-Ghorbani; Bushra Begum A; Zabiulla; Mamatha S. V.; Shaukath Ara Khanum, J.
Chem. Pharm. Res. 2015, 7, 281.

5. Cioc, R. C.; Ruijter, E.; Orru, R. V. A. Green Chem. 2014, 16, 2958.
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2.téma

Témavezeto neve: Dr. Balint Erika egyetemi docens

Kutatdcsoport: Innovativ Gyogyszeripari és Kirotechnologiai Kutatécsoport

Labor: F1 ép. 2. em. 1. labor, F2 épiilet mfsz. 006 és 016A laborok

Telefon: +36-1-463-1111/5886 e-mail: balint.erika@vbk.bme.hu

Kutatasi téma cime: Gyogyszer-hatéanyagok aramldsos kémiai szintézise 3D-nyomtatott
reaktorokban

Hallgatok kore: BSc-hallgato (vegyész-, bio- vagy kdrnyezetmérndk), illetve MSc-hallgato
(gvogyszervegyész-, vegyész- vagy biomérnok, szaltechnoldgus)

Téma rovid leirdasa:

A gybgyszer-hatéanyagokat napjainkban ipari méretben szakaszos iizemben gyartjak,
ugyanakkor kisérleti szinten méar néhany nagyvallalat foglalkozik folyamatos hatéanyag-
eldallitassal. A hatdbanyagok folyamatos szintéziséhez a kémia egyik feltdrekvo technoldgiajat,
az aramlasos kémidt alkalmazzdk, ahol lombikok vagy tartalyreaktorok helyett kis 4tmérdjii
csOben torténik meg a reakcié a reagensek folyamatos betaplalasaval, majd a csovon torténd
ataramoltatasuk segitségével. Sajnos ezek az aramlasos kémiai reaktorok legtobb esetben tul
nagy beruhazast jelentenek, részben ezért nem terjedt el még napjainkban a gyogyszeriparban
ez a technologia.

Az elmult néhany évtized masik feltorekvo technologidja a 3D-nyomtatas, ahol egy digitalisan
megtervezett objektumbdl egy 3D-nyomtatod segitségével (rétegrol rétegre felépitve) kézzel
foghat6 targyat kapunk.

Kutatocsoportunkban tobbek kozott a 3D-nyomtatds €és az aramldsos kémia Otvozésével
foglalkozunk, melynek célja a draga aramldsos kémiai rendszerek olcso, de ugyanolyan
megbizhatd 3D-nyomtatott rendszerekkel torténd kivaltdsa. Ezekben a 3D-nyomtatott
rendszerekben tobblépéses (3, 4 vagy akdr 5 1épéses), folyamatos szintéziseket terveziink
megvalositani kozbeépitett feldolgozasi és analitikai 1épésekkel. A nalunk dolgozé hallgatod
nemcsak az alapvetd szerves kémiai munkavégzéssel és analitikaval (HPLC, LC-MS, GC,
NMR), hanem a szamitdégépes modellezéssel (CAD) és a 3D nyomtatdsi paraméterek
finombeallitasaval (,,slicing”) i1s megismerkedik.

Irodalomjegyzék:

1. Hou, W., Bubliauskas, A., Kitson, P. J., Francoia, J. P., Powell-Davies, H., Gutierrez, J. M. P., Frei,
P., Manzano, S., Cronin, L. ACS Cent. Sci., 2021, 7, 212-218.

2. Alimi, O. A, Potgieter, K., Khumalo, A. A., Zwane, K., Mashishi, L. S., Gaborone, O. G., &
Meijboom, R. J. Flow Chem. 2022, 12, 265-274.

3. Korabelnikova, V. A., Gordeev, E. G., Ananikov, V. P. React. Chem. Eng., 2023, 8, 1613-1628.



3. téma

Témavezeto neve: Dr. Balint Erika egyetemi docens

Kutatdcsoport: Innovativ Gyogyszeripari és Kirotechnologiai Kutatdécsoport

Labor: F1 ép. 2. em. 1. labor, F2 épiilet mfsz. 006 és 016A laborok

Telefon: +36-1-463-1111/5886 e-mail: balint.erika@vbk.bme.hu

Kutatasi téma cime: Ciklodextrinek szintetikus modositasi és alkalmazasi lehetéségei
Hallgatok kore: BSc-hallgato (vegyész-, bio- vagy kdrnyezetmérndk), illetve MSc-hallgato
(gybgyszervegyész-, vegyész- vagy biomérndk, szaltechnologus)

Téma rovid leirasa:

A szénhidrat kémia, azon beliil is a ciklodextrin kémia napjaink egyik leggyorsabban fejlddd
¢s szamos kutatasi lehet6séget magaba foglaldo tudomanyteriilete. A ciklodextrinek (CD-ek) a
egységbol felépiild ciklikus oligoszacharidok. Ezen csonkakup alaka gytlriis molekuldk
kiilonlegessége, hogy egy apolaris belsd iireggel, illetve polaris kiilsé felszinnel is
rendelkeznek. Felhasznalasuk is ebbdl a polaris kettdsségbol adodik, mivel ez lehetdvé teszi
hidrofob molekuldk vizoldhatova tételét, zarvanykomplex képzések révén. A komplexalas
mellett molekula konjugatumok is képezhetdk CD-ekkel, mely alatt egy kivant vegyiilet CD-
hez vald hozzakotését értjiik kovalens kémiai kotéseken keresztiil. A gyogyszeriparon kiviil a
komplex- és konjugatum-képzésekkel jard elonyeik miatt eldszeretettel hasznaljak fel dket a
kozmetikai-, élelmiszer-, festék- és novényvéddszer ipar teriiletén is.

Kutatocsoportunkban egyrészt vizsgaljuk kiillonbozd tipusa CD-ek zarvanykomplex- és
konjugatumképzési lehetdségeit a csoportban eldallitott potencidlis biologiai aktivitassal
rendelkezd heterociklusos vegyiileteken. Tovabba a nativ CD-ek (féként a B-CD) kiilonboz6
szintetikus modositasi lehetdségeit is tanulmanyozzuk szakaszos és aramlasos kémiai
koriilmények kozott egyarant. A hidroxil csoport helyzetétdl fliggéen célunk kiilonb6zo
monoszubsztituadlt CD-ek eldallitasa, jellemzése és tovabbi preparativ célu felhasznalasa. A
munkafolyamatok sordn szamos szerves kémiai 1épéssel és analitikai mérési modszerrel is
megismerkedhetnek a hallgatok a cukormolekuldk témakorében.

Irodalomjegyzék:

1. Szejtli, J. Cyclodextrins and Their Inclusion Complexes, Akadémiai Kiado, Budapest, 1982.
2. Varnai, B.; Malanga, M.; Sohajda, T.; Béni, Sz. J. Pharm. Biomed. Anal., 2022, 209, 114482.
3. J. M. Orosz, D. Ujj, P. Kasal, G. Benkovics, E. Balint Beilstein J. Org. Chem., 2023, 19, 294.



4.téma

Témavezeto neve: Dr. Balogh Diana egyetemi adjunktus

Kutatdcsoport: Bioorganikus Kémiai Kutatocsoport, Nanobiotechnoldgiai Laboratorium
Labor: Ch épiilet, 1. emelet, 131-133.

Telefon: +36-1-463-2229 e-mail: balogh.weiser.diana@vbk.bme.hu

Kutatasi téma cime: Rekombinans fenilalanin ammonia-liaz alapt terapias
enzimkészitmények kifejlesztése PKU aminosavanyagcserezavar kezelésére

Hallgatok kore: BSc-hallgato (vegyész-, bio- vagy kdrnyezetmérndk), illetve MSc-hallgato
(gvogyszervegyész-, vegyész- vagy biomérnok, szaltechnologus)

Téma rovid leirdasa:

A fenilketonuria (PKU) egy 6rokletes anyagcsere zavar, melyet a fenilalanin hidroxildz enzim
(PAH) termelésért felelds gén hibdja okoz, melynek kdvetkezménye a PAH enzim hianya. A
PAH Iétfontossagii enzim a fenilalanin természetes metabolizmusaban, a folyamat nem
megfeleld lefutasa komoly idegrendszeri karosodashoz vezethet. Ezért a PKU sziirése minden
ujsziilott esetében kotelezd, minden tiz-tizenotezredik Gjsziilottet érinti vildgszerte és minden
Otvenedik ember egészséges génhordoz6. A betegséggel szemben gydgymod egyeldre nincs,
ugyanakkor szigoru fehérjementes diéta és PAH enzim funkcionalis potlasa jo eredményekkel
alkalmazhato lehet a tiinetek kialakuldsanak visszaszoritdsdra. A PAH enzim miikddése
fenilalanin ammonia-liaz (PAL) enzim bevitelével potolhato lehet, ezért manapsag a PAL alapt
terapias készitmények kifejlesztése eléremutatd kutatasi teriilet. Az PAL enzim intravénas
adagolasa nem kivanatos mellékhatasokhoz vezethet, nagyobb terhet r6 az egészségiigyi ellato
szervekre €s a betegre egyarant. A szdjon at bevehetd PAL-tartalmi gyogyszerek igéretes
alternativak lehetnek. A kutatas egy rekombinans PAL enzim (Anabaena virabilis
phenylalanine ammonia lyase, AVPAL) eldallitasara, majd szilard nanoformulalasra fokuszal,
melynek célja az enzimaktivitas konzervalasa, majd az in vivo hatds maximalis biztositasa. A
munka soran a nanostruktiralt hordozoérendszerek kifejlesztése és jellemzése nagy hangsulyt
kap spektroszkopias, mikroszkopias és reologiai mérések alkalmazasaval.

Irodalomjegyzék:

1. Lichter-Koneczki, U.; Vockley, J. Drugs, 2019, 79, 495-500.

2. Koplanyi, G.; Santa-Bell, E.; Molnar, Z.; Toth, G.D.; J6z6, M.; Szilagyi, A.; Ender, F.; Pukanszky,
B.; Vértessy, G.B.; Poppe, L.; Balogh-Weiser, D. Catalysts, 2021, 11, 1149,

3. Toth, G.D.; Kallai-Szabd, N.; Lengyel, M.; Siivegh, K.; Ender, F.; Katona, G.; Kazsoki, A.; Zelko,
A.; Antal, |.; Balogh G.T.; Balogh-Weiser D. J. Mol. Lig., 2023, 389, 122819.



5.téma

Témavezeto neve: Dr. Balogh Diana egyetemi adjunktus

Kutatdcsoport: Bioorganikus Kémiai Kutatocsoport, Nanobiotechnologiai Laboratérium
Labor: Ch épiilet, 1. emelet, 131-133.

Telefon: +36-1-463-2229 e-mail: balogh.weiser.diana@vbk.bme.hu

Kutatasi téma cime: Nanostrukturalt enzimhordozé rendszerek atfogo fizikai-kémiai
jellemzése

Hallgatok kore: BSc-hallgato (vegyész-, bio- vagy kdrnyezetmérndk), illetve MSc-hallgato
(gvogyszervegyész-, vegyész- vagy biomérnok, szaltechnologus)

Téma rovid leirdasa:

A nanostruktiralt hordozérendszerek valtozatos morfologidban allithatok eld, leggyakrabban
nanorészecskéket, nanocsdveket, nanoporusos anyagokat és nanoszalas hordozokat
alkalmaznak enzimhordozé rendszerenként. Az enzim fizikai és kémiai modszerekkel is
rogzithetd akar a nanohordoz6 feliiletére, vagy a hordozé belsejében is. Bar mara igen nagy
szamu példat talalhatunk nanohordozos enzimekre, az atfogd, hordozo tulajdonséagait célzé ok-
okozati 6sszefliggésekre szisztematikusan ravilagitd kutatdsok szama csekély. A kutatdmunka
ezért nagytisztasagu, rekombindns enzimek és nanoszalas hordozéanyagok kozott kialakithato
kolcsonhatasokat vizsgéalja, melyben a hordoz6 fizikai-kémiai tulajdonsagai (morfologia,
szalatmérd, = mechanikai  tulajdonsagok,  porozitds, feliileti  nedvesedés  stb.)
kulcsparaméterekként vannak jelen. A munka célja a szignifikans tulajdonsagok azonositasa,
majd finomhangoldsa az rogzitett enzim funkcionalis képességeire (katalitikus aktivitas €s
szelektivitds) és stabilitdsara (hd és mechanikai stabilitds). A munka valtozatos analitikai
eszkoztarra €piil, tigy, mint spektroszkopiai, mikroszkopids €s mechanikai meré modszerek,
peremszogmeéres.

Irodalomjegyzék:

1. Balogh-Weiser, D., Molnar A., Téth G.D., Koplanyi, G., Szemes, J., Decsi, B., Katona, G.,
Salamah, M., Ender, F., Kovacs, A, Berko, S., Budai-Sziics, M., Balogh, G.T. Pharmaceutics 2023,
15,1172,

2. Toth, G.D.; Kallai-Szabd, N.; Lengyel, M.; Siivegh, K.; Ender, F.; Katona, G.; Kazsoki, A.; Zelko,
A.; Antal, I.; Balogh G.T.; Balogh-Weiser D. J. Mol. Lig. 2023, 389, 122819.



6. téma

Témavezeto neve: Bordacsné Dr. Bocz Katalin egyetemi adjunktus

Kutatdcsoport: FirePharma Kutatdcsoport

Labor: FII ép. mfszt. 20. labor

Telefon: +36-1-463-1111/1348 e-mail: bocz.katalin@vbk.bme.hu

Kutatasi téma cime: Megujulo nyersanyagforras alapu adalékok fejlesztése politejsav
¢gésgatlasahoz

Hallgatok kore: BSc-hallgato (vegyész-, bio- vagy kdrnyezetmérndk), illetve MSc-hallgato
(vegyész-, bio- vagy kérnyezetmérnok, szaltechnologus)

Téma rovid leirdasa:

A politejsav (PLA) egy bioalapt, Gjrahasznosithatd és komposztalhato poliészter. Napjainkra
a PLA kereskedelmi polimerré valt, amelyet szamos teriileten széles korben alkalmaznak, koztiik
parndz6 anyagként, elektronikai eszkdzokben, stb., amely alkalmazéasok esetén fontos kdvetelmény
tobbek kozott a megfeleld égésgatoltsag.

A PLA alapu termékek miiszaki elterjedésének tamogatasahoz korszerii, kornyezetbarat
¢gésgatld megoldasokat dolgozunk ki. A PLA tlizallésaganak fokozasdhoz meghjuld
nyersanyagforras alapu (pl. alginat, celluloz) égésgatld rendszereket fejlesztink. Az égésgatlo
hatékonysag fokozasa érdekében a természetbdl kinyerhetd poliszacharidokon fizikai (pl. fajlagos
feliilet novelése) és kémiai modositasokat (reaktiv modositas) hajtunk végre. Kiilon hangsulyt
fektetiink arra, hogy az 0j égésgatlo megoldas €s az alkalmazott eljarasok minél inkabb a z61d kémia
illetve a korforgasos gazdasag iranyelveit kovessék. Az Gjonnan eléallitott adalékokat termikus
analitikai és spektroszkopiai modszerekkel jellemezziik, égésgatldo hatasukat pedig politejsav
matrixba agyazva, szabvanyos éghetOségi tesztekkel vizsgaljuk. A PLA-bdl késziilt termékek
fejlesztése soran kompromisszumot kell talalni a fenntarthatosag és a miiszaki jellemzdk kozott.
Ezért érdemes vizsgalni, hogy a legkiilonb6zébb alkalmazési terliletekre szant termékek
eléallitasdhoz felhasznalt, adalékoldssal vagy akar reaktivan modositott PLA tovabbra is
kielégiti-e az Gjrahasznosithatosag illetve komposztalhatosag kovetelményeit.

Irodalomjegyzék:

1. Decsov, K.E., Cserni, V., Szolnoki, B., Krafcsik, O., Bocz, K. Macromol. Mater. Eng. 2024,
2400194

2. Decsov, K.E., Takacs, V., Marosi, G., Bocz, K. Polym. Degrad. Stab. 2021, 191, 109655



7/.téma

Témavezet6 neve: Bordacsné Dr. Bocz Katalin, tudomdnyos munkatars

Kiils6 konzulens neve: Dr. Ronkay Ferenc, Jasz-Plasztik Kift.

Kutatdcsoport: FirePharma Kutatdcsoport

Labor: FII ép. mfszt. 20. labor

Telefon: +36-1-463-1111/1348 e-mail: bocz.katalin@vbk.bme.hu

Kutatasi téma cime: Reciklalt PET élelmiszeripari felhaszndlasahoz kapcsolddo analitikai
vizsgalatok fejlesztése

Hallgatok kore: BSc-hallgato (vegyész-, bio- vagy kdrnyezetmérndk), illetve MSc-hallgato
(vegyész-, bio- vagy kornyezetmérnok, szaltechnologus)

Téma rovid leirdasa:

A korforgasos gazdasdg szempontjabol kiemelkedé fontossagt a milanyag
csomagoloeszkdzok ujrahasznositasa. Ennek egyik lehetdsége a polietilén-tereftalat (PET) esetében
a zart lancu, un. ,,palackbol-palack” technoldgia alkalmazasa. Az (EU) 2019/904 ,.az egyes
mianyagtermékek kornyezetre gyakorolt hatasanak csokkentésérdl szo6lo” iranyelve kimondja,
hogy 2025. januar 1-jét6l a PET palackok gyartdi csak akkor hozhatjak forgalomba ezen
termékeiket, ha azok mindegyike legalabb 25 tomegszazalékban ijrahasznositott miianyagbal all.

A hulladékanyagok élelmiszeripari célu hasznositdsa azonban szdmos kihivast rejt, az
esetleges szennyezOanyagok miatt. A jaszberényi székhelyti Jasz-Plasztik Kft. rendelkezik
hazankban az egyik legkorszeriibb és legnagyobb kapacitasi PET hulladékhasznositoval, ahol a
szelektiven gylijtott palackok valogatidsa, mosésa és apritasa zajlik. Rendelkezik tovabba olyan
regranuldlo sorral, ami integraltat solid state polycondenzation (SSP) reaktort is tartalmaz, igy a
valogatott daralékbol megndvelt molekulatomegi, és illékony anyagoktdl mentes élelmiszeripar
alapanyagot képes eléallitani.

A kutatasi téma a keletkez6é masodlagos PET alapanyag analitikai vizsgalatanak fejlesztése
lenne, els6sorban mindségellendrzési szempontbol, masodsorban pedig a modszerrel lehetdség
nyilna a gyartasi technologia beallitasihoz torténd visszacsatolasra. A tesztek a Jasz-Plasztik
kozpontjaban egy tUjonnan beszerzett GC-MS késziilékkel torténnének, és elsdsorban az
ujrafeldolgozas soran keletkezd, illetve el nem tavozott szennyezd kimutatdsara irdnyulna (pl.
benzol, acetaldehid).

Irodalomjegyzék:

1. Molnar, B., Ronkay, F. Effect of solid-state polycondensation on crystalline structure and
mechanical properties of recycled polyethylene-terephthalate. Polym. Bull. 2019, 76, 2387-2398.
10.1007/s00289-018-2504-x

2. Frank Welle Alexandra Mauer: Determination of Benzene, Acetaldehyde and Limonene in
Polyethylene Terephthalate by Headspace GC, Perkin-Elmer, Application note

3. R. Franz, F. Welle: Recycled poly(ethylene terephthalate) for direct food contact applications:
challenge test of an inline recycling process. Food Addit. Contamin. 2002, 19, 502-511.
10.1080/02652030110102845



8. téma

Témavezeto neve: Dr. Csontos Istvan egyetemi docens

Kutatocsoport: FirePharma Kutatocsoport

Labor: F II. magasfoldszint 23.

Telefon: +36-1-463-1055 e-mail: csontos.istvan@vbk.bme.hu

Kutatasi téma cime: Kémiai reakciok spektrometriai alapi nyomon kovetése és szabalyozasa
Hallgatok kore: BSc-hallgato (vegyész-, bio- vagy kdrnyezetmérndk), illetve MSc-hallgatod
(gybgyszervegyész-, vegyész- vagy biomérndk, szaltechnologus)

Téma rovid leirasa:

A vegyiparban a kémiai reakcidok eldre haladasat a legtobb esetben klasszikus analitikai
modszerekkel off-line modon kovetik. Az elemzés id6tartama alatt a reakcid és a
mellékreakciok tovabb folynak, ezért gyakran nem lehet pontosan megéllapitani a reakcid
befejezésének optimalis idOpontjat. Rezgési spektrométerek hasznélatdval a reaktorba
bevezetett vagy a reaktor falan keresztiil miikodé szondékkal és a kapott spektrumok azonnali
kiértékelésével valos idoben mérhetjiik a komponensek koncentracidinak valtozasait. A
folyamatok spektroszkopiai alapi nyomon kovetésével nagyon hatékonnya tehetjiik a gyartasi
technoldgiat, ugyanakkor kihivast jelent a spektrumok megfeleld kemometriai kiértékelése. A
szdmitasokat megnehezithetik a rossz jel/zaj viszony, az atfedd savok, az elegyben levé kompo-
nensek spektrumokra gyakorolt torzité hatdsa. Amennyiben a fontosabb komponensek
koncentracioi jol kovethetOk, lehetdség van azok szabalyozésara is. A szabalyozas a hatékony-
sag és a mindség javitasan tilmenden biztonsagosabba teheti a folyamat végrehajtasat, példaul
a bomlékony, robbanasveszélyes intermedierek felhalmozdodasanak megakadalyozasaval.

Irodalomjegyzék:

1. Ravai B., Popovics-Toth N., Komka K., Csontos ., Szokol B., Orfi Z., Orfi L., Balint E.:
Phosphoryl- or phosphinoyl-functionalized benzo[de]isoquinolinones: Synthesis, experimental
design, mechanism and biological activity; React. Chem. Eng. 2023.

2. Csontos I., Pataki H., Farkas A., Bata H., Vajna B., Nagy Zs. K., Keglevich Gy., Marosi Gy.:
Feedback control of oximation reaction by inline Raman spectroscopy; Org. Process Res. Dev.
2015, 19(1), 189-195.

3. Hirsch E., Pataki H., Domjan J., Farkas A., Vass P., Fehér Cs., Barta Zs., Nagy Zs. K., Marosi Gy.,
Csontos I.: Inline noninvasive Raman monitoring and feedback control of glucose concentration
during ethanol fermentation; Biotechnol. Progress 2019, 35(5), e2848.

4. Pataki H., Csontos I., Nagy Zs. K., Vajna B., Molnar M., Katona L., Marosi Gy.: Implementation
of Raman Signal Feedback to Perform Controlled Crystallization of Carvedilol; Org. Process Res.
Dev. 2013, 17(3), 493-499.



0. téma

Témavezeto neve: Dr. Csuka Pal egyetemi adjunktus

Kutatdcsoport: BioOrganikus Kutatdcsoport

Labor: Ch 2. emelet, 219.

Telefon: +36-1-463-1129 e-mail: csuka.pal@vbk.bme.hu

Kutatasi téma cime: Biokatalizatorok fejlesztése szerves kémiai reakciokhoz
Hallgatok kore: BSc-hallgato (vegyész-, bio- vagy kdrnyezetmérndk), illetve MSc-hallgato
(gybgyszervegyész-, vegyész- vagy biomérndk, szaltechnologus)

Téma rovid leirasa:

A biokatalizatorok alkalmazdsa a gyogyszeriparban, vegyiparban és ¢élelmiszeriparban
elterjedtek. A biokatalizatorok lehetdséget adnak specifikus szintézisek megvalositasara
(reakcio-, szubsztratum-, regio-, sztercospecificitas). A biokatalizatorok hasznalata enyhe
reakcid koriilmények megvalositasat teszik lehetové.

Kutatdsi munka keretében lehetdség van gydgyszeriparilag relevdns reakciok
tanulmanyozasara (redukcio, oxidacio, transzaminalas, izomerizéacio). Lehetdség van a kutatés
sordn egészsejtes biokatalizatorok, izoldlt enzimek ¢és rdgzitett biokatalizdtorok
tanulmanyozasara.

A biokatalizatorok fejlesztése soran vizsgaljuk a lehetségét az enzimek célzott mutacids
modositasdra. A rekombindns enzimek (transzamindzok, ketoreduktazok, aroméas ammonia
lizaok és mutazok) eldallitdsa kapcsdn szamos technologia / technika elsajatitasdra nyilik
lehetdség a kutatds sordn (génmanipulacid, bakteridlis torzsek fenntartasa €s fermentacioja,
fehérje expresszalas, enzimtisztitasi technologidk).

Irodalomjegyzék:

1. Sheldon R, Woodley J: Role of Biocatalysis in Sustainable Chemistry, Chem. Rev. 2018, 118(2),
801-838.

2. Csuka P, Molnar Z, Té6th V, Imarah AO, Balogh-Weiser D, Vértessy B, Poppe L, Immobilization
of the Aspartate Ammonia-lyase from Pseudomonas fluorescens R124 on Magnetic Nanoparticles-
Characterization and Kinetics, ChemBioChem 2022, 23, 202100708

3. Csuka P, Nagy-Gyér L, Molnar Z, Paizs C, Bodai V, Poppe L: Characterization of yeast strains
with ketoreductase activity for bioreduction of ketones, Period. Polytech. Chem. Eng. 2021,
65(3), 299-307.



10. téma

Témavezetok neve: Dr. Hazai Lasz16 egyetemi magdntandr, Dr. Keglevich Péter adjunktus

Kutatdcsoport: Alkaloidkémiai Kutatocsoport

Labor: Ch 2. emelet, 202-203

Telefon: +36-1-463-2208 e-mail: hazai.laszlo@vbk.bme.hu
keglevich.peter@vbk.bme.hu

Kutatasi téma cime: Daganatellenes hatasu Vinca alkaloid- és flavonoidszarmazékok
eldallitasa

Hallgatok kore: BSc-hallgato (vegyész-, bio- vagy kornyezetmérndk), illetve MSc-hallgato
(gybgyszervegyész-, vegyész- vagy biomérndk, szaltechnologus)

Téma rovid leirasa:

Munkank soran 01, tumorellenes hatasu Vinca alkaloid- és flavonoidszarmazékok eldallitasaval
foglalkozunk. A Vinca alkaloidok a rozsas meténg nevii novénybdl izolalhaté indolvazas
anyagok, amelyek egyes képvisel6i napjainkban is hasznalatos kemoterapias szerek, azonban
sajnalatos modon igen toxikusak. Célunk ezért a molekulak szerkezetének olyan mddositasara
iranyulnak, amelyek eldsegitik a hatdsnovekedést és/vagy a karos mellékhatasok csékkenésével
jarnak. Jelenleg egy, a modern gyogyszerkutatasban is elterjedt stratégiat alkalmazunk, amely
soran un. hibrid molekuldkat allitunk eld. Ennek soran a Vinca alkaloidokat mas természetes
vegyliletekkel (pl. aminosavakkal, szteroidokkal, flavonoidokkal) vagy akar szintetikus
farmakofor egységekkel (pl. triazol-, trifenilfoszfin- és piperazinszarmazékokkal) kapcsoljuk
0ssze.

A természetben is megtaldlhaté alkaloidok és flavonoidok szerkezetének modositdsaval
potencialisan sejtosztodasgatlo hatasu félszintetikus szarmazékokhoz juthatunk, amelyeknek
vizsgalhatjuk a rakos sejtekkel szembeni viselkedését. A vegyiiletek szerkezet-hatés
Osszefliggésének 1smeretében célzott modon tervezhetjik az eldallitani kivant 1)
szarmazékokat.

Irodalomjegyzek
Keglevich, A.; Danyi, L.; Rieder, A.; Horvath, D.; Szigetvari, A.; Dékany, M.; Szantay, Cs. Jr.;
Latif, A. D; Hunyad1 A.; Zupko, L; Keglev1ch P.; Hazai, L.: Cytot0x1c act1v1ty of new deolme
derivatives coupled to natural and synthetic pharmacophores, Molecules, 2020, 25, 1010.

2. Mayer, Sz.; Keglevich, P.; Abranyi-Balogh, P.; Szigetvari, A.; Dékany, M.; Szantay, Cs. Jr.; Hazai,
L.: Synthesis and in vitro anticancer evaluation of novel chrysin and 7-aminochrysin derivatives,
Molecules, 2020, 25, 888.

3. Mayer, Sz.; Keglevich, P.; Keglevich, A.; Hazai, L.: New Anticancer Vinca Alkaloids in the Last
Decade - A Mini-Review, Curr. Org. Chem. 2021, 25, 1224.
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11.téma

Témavezeto neve: Dr. habil. Hegediis Laszl6 egyetemi docens, tanszékvezetd
Kutatdcsoport: Heterogén Katalitikus Reakciok Kutatocsoport

Labor: F épiilet, I 1épcs6haz, 2. emelet, 204.

Telefon: +36-1-463-1261 e-mail: hegedus.laszlo@vbk.bme.hu

Kutatasi téma cime: Szelektiv, folyadékfazisu, heterogén katalitikus hidrogénezések
Hallgatok kore: BSc-hallgato (vegyész-, bio- vagy kdrnyezetmérndk), illetve MSc-hallgato
(gybgyszervegyész-, vegyész- vagy biomérndk, szaltechnologus)

Téma rovid leirasa:

A folyadékfazist, heterogén katalitikus hidrogénezés a finomkémiai iparban (pl. gyogyszer-
ipar) alkalmazott kémiai atalakitasok egyik jellegzetes redukcios eljarasa. Tobb redukalhato
funkcios csoport esetén azonban szelektivitasi problémadk is felléphetnek. Rdadasul, bizonyos
esetekben katalizatorméreg-jellegii vegyiiletek (jellemzden nemkoto elektronparral rendelkezd
nitrogén-, foszfor- vagy kéntartalmt anyagok) redukciojat kell megvaldsitani, amelyek viszont
jelentds bioldgiai aktivitassal rendelkeznek. Ezeket az anyagokat altalaban nehéz hidrogénezni,
mert jelentdsen lecsokkenhet a katalizator (pl. Pd/C, Ru/C, Pt/C, Rh/C) aktivitdsa. Emiatt a szo-
kasosnal joval tobb katalizatort kell hasznalni, vagy olyan segédanyagokat (pl. savak), amelyek
,»védett forméba” viszik at a hidrogénezendd anyagot. Azonban ezek a modszerek nem mindig
alkalmazhatok (pl. nagyon draga a katalizator vagy savakra nagyon érzékeny a szubsztratum),
ezért mas megoldasokat kell keresniink.

A kutatomunka soran egyrészt az adott hidrogénezési — foként aminok eldéllitasara szolgalo —
reakciok paramétereinek (pl. nyomas, hdmérséklet, oldoszerek, katalizator/szubsztratum arany,
katalitikusan aktiv fémek, hordozok, stb.) hatdsat kell vizsgalni és optimalizalni a maximalis
konverzio, szelektivitas, termelés eléréséhez sziikséges koriilményeket. Masrészrol, tanulma-
nyozni kivanjuk, hogy milyen tényez0k és hogyan befolyasoljak a katalizator szelektivitasat,
illetve mérgez8dését a hidrogénezés soran, milyen Osszefiiggés van a szubsztratum szerkezeti
felépitése (tér- és elektronszerkezet) €s a heterogén fémkatalizator aktivitasa, szelektivitasa,
valamint morfoldgiaja k6zott. Mindezekrdl kvantumkémiai szamitasokkal is igyeksziink alapo-
sabb informaciokat szerezni.

Irodalomjegyzék:

1. Lévay, K.; Karpati, T.; Hegedus, L. Selective hydrogenation of benzonitrile and its homologues to
primary amines over platinum, J. Ind. Eng. Chem. 2021, 101, 279-292.

2. Lévay, K.; Madarasz, J.; Hegediis, L. Tuning the chemoselectivity of the Pd-catalysed
hydrogenation of pyridinecarbonitriles: An efficient and simple method for preparing pyridyl- or
piperidylmethylamines, Catal. Sci. Technol. 2022, 12, 2634-2648.

3. Hegedis, L.; Nguyen, T.T.T.; Lévay, K.; Laszlo, K.; Safran, Gy.; Beck, A. Poisoning and reuse of
supported precious metal catalysts in the hydrogenation of N-heterocycles Part 1. Hydrogenation
of 1-methylpyrrole over rhodium, Catalysts 2022, 12, 730.

4. Madarasz, J.; Hegediis, L. Novel crystalline salts of 4-piperidyl- and 4-pyridylmethylamines
prepared by catalytic hydrogenation of 4-pyridinecarbonitrile: Crystallographic unit cells based on
powder XRD patterns by using the DASH program package, Crystals 2024, 14, 938.
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12. téma

Témavezeto neve: Dr. Hirsch Edit, tudomanyos munkatars

Kutatdcsoport: FirePharma Kutatdcsoport

Labor: Ch alagsor 02. Pharmatech Modell Laboratoérium

Telefon: +36-1-463-2254 e-mail: hirsch.edit@vbk.bme.hu

Kutatasi téma cime: Gyogyszeripari biotechnologiai fejlesztések
Hallgatok kore: BSc-hallgato (vegyész-, bio- vagy kdrnyezetmérndk), illetve MSc-hallgato
(gybgyszervegyész-, vegyész- vagy biomérndk, szaltechnoldgus, biotechnoldgia)

Téma rovid leirasa:

A biotechnoldgiai eredetli gyogyszerek kulcsfontossadgu szerepet jatszanak a rédkos, a virusos €s
a gyulladasos (pl autoimmun) megbetegedések kezelésében. Azonban ezen makromolekulas
hatéanyagok komplex szerkezettel rendelkeznek, eldallitasuk ¢€l6 organizmusokkal
(baktériumok, gombak, emldssejtek) lehetséges, amelyek tenyésztése bonyolult és koltséges
folyamat. Tovabba a biohatéanyagok rendkiviil érzékenyek a kiilonbozd fizikai és kémiai
hatasokra, ennek kovetkeztében stabilitdsi problémak 1éphetnek fel a termelés, a szallitas €s a
tarolas soran egyarant. Ezért sziikséges 0j és innovativ technologidk fejlesztése, amely lehetové
teszi a hatdéanyagok hatékony, biztonsagos €s gazdasdgos gyartasat, valamint biztosithato a
megfeleld termékmindség. A kutatas soran kifejlesztésre keriilé folyamatos technoléogiak, a
valos-idejii  folyamatkovetés (Process Analytical Technology), a gépi latas, valamint
mesterséges intelligencia-alapti adatelemzési modszerek alkalmazasa igéretes modok a
bioldgiai készitmények gyartastechnologidjanak fejlesztésere.

A kutatas soran ipari és tarsadalmi szempontbol kiemelkedd jelentdségli biohatdanyagok

crer

monoklondlis antitestek, fehérjék, enzimek, oligonukleotidok, probiotikumok, és vakcinak.

Irodalomjegyzék:

1. Domjan, J., Pantea, E., Gylirkés, M., Madarasz, L., Kozak, D., Farkas, A., Horvath, B., Benko, Z.,
Nagy, Z. K., Marosi, G., & Hirsch, E. (2022). Real-time amino acid and glucose monitoring
system for the automatic control of nutrient feeding in CHO cell culture using Raman
spectroscopy. Biotechnol. J., 17(5), 2100395. https://doi.org/10.1002/biot.202100395

2. Hirsch, E., Nacsa, M., Pantea, E., Szabo, E., Vass, P., Domjan, J., Farkas, A., Nyiri, Z., Eke, Z.,
Vigh, T., Andersen, S. K., Verreck, G., Marosi, G. J., & Nagy, Z. K. (2023). Oligonucleotide
Formulations Prepared by High-Speed Electrospinning: Maximizing Loading and Exploring
Downstream Processability. Pharmaceutics, 15(3), 855.
https://doi.org/10.3390/pharmaceutics15030855

3. [3] Hirsch, E., Pantea, E., Vass, P., Domjan, J., Molnar, M., Suhajda, A., Andersen, S. K., Vigh,
T., Verreck, G., Marosi, G. J., & Nagy, Z. K. (2021). Probiotic bacteria stabilized in orally
dissolving nanofibers prepared by high-speed electrospinning. Food Bioprod. Process., 128, 84—
94. https://doi.org/10.1016/j.fbp.2021.04.016
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13. téma

Témavezeto neve: Dr. Keglevich Gyorgy egyetemi tandr

Kutatocsoport: Foszforkémiai- és Zoldkémiai Kutatocsoport

Labor: Ch 2. emelet, 210 és 211.

Telefon: +36-1-463-1111/5883 e-mail: keglevich.gyorgy@vbk.bme.hu

Kutatasi téma cime: Szerves foszforvegyiiletek szintézise kornyezetbarat modszerekkel
Hallgaték kore: BSc-hallgato (vegyész- vagy kdrnyezetmérnok), illetve MSc-hallgato
(gybgyszervegyész- vagy vegyészmérnok)

Téma rovid leirasa:

Tobb altertileten is folynak kutatdsok a csoportban, amelyekhez csatlakozni lehet. Az egyik
altéma, kiilonféle P-savak (foszfinsavak, foszfonsavak és foszforsavak) direkt észteresitése
alkoholokkal mikrohulldmu (MW) kériilmények kozott ionfolyadék katalizissel.1> Rokon
reakciok az alkoholizisek (atészteresitések)®* és az aminolizisek. Utobbi egy teljesen 1j
kutatasi irany. Egy masik fontos teriilet hidroxifoszfonatok és aminofoszfonatok szintézise
Pudovik- ill. Kabachnik-Fields reakcioval ,,z61d” médszereinkkel.®> A vegyiiletkényvtarak
tagjai kozott egy sereg szarmazék mutatott szignifikans rakellenes hatéast. Ezért feladat a
szintetizalt vegyiiletek bioaktivitisanak vizsgalata is.>’ A harmadik teriilet kiilonféle P-C
kapcsolasi reakcidk kdrnyezetbarattd tétele MW besugarzasra katalizatorok
egyszertisitésével 810 Végezetiil, a csontritkulas kezelésében hasznalatos biszfoszfonatok
szintézisével is foglalkozunk a Richter NyRt-vel egyiittmiikodésben. !

A preparativ munka sordan a hallgatok megtanuljadk a legfontosabb alapfogasokat,
kromatografids modszereket és spektrumfejtést. A szorgos €s ligyes hallgatdknak elébb-utobb
tudomanyos eldadasuk, ill. folyoiratcikkiik is lehet.

Irodalomjegyzek

Kiss N. Z., Henyecz R., Keglevich G. Molecules 2020, 25, 719.

Harsagi N., Kiss N. Z., Drahos L., Keglevich G. Synthesis 2022, 54, 3899-3905.

Harsagi N., Kiss N. Z., Keglevich G. Synthesis 2022, 54, 3047-3054.

Harsagi N., Keglevich G. Green Process. Synth. 2022, 11, 176-183.

Varga P. R., Karaghiosoff K., Sari E. V., Simon A., Hegediis L., Drahos L., Keglevich G. Org.

Biomol. Chem. 2023, 21, 1709-1718.

Varga P. R., Dinnyési E., Toth S., Szakacs G., Keglevich G. Lett. Drug Des. Discov. 2023, 20, 365-

371.

Varga P. R., Olahné S. R., Dorman G., Bésze S., Keglevich G. Pharmaceuticals 2023, 16, 506.

Keglevich G., Henyecz R., Mucsi Z. Molecules 2020, 25, 3897.

Keglevich G., Henyecz R., Mucsi Z. J. Org. Chem. 2020, 85, 14486-14495.

0. Varga P. R., Belovics A., Bagi P., Toth S., Szakacs G., Bésze S., Szabo R., Drahos L., Keglevich
G. Molecules 2022, 27, 2067.

11. Nagy D. I, Griin A., Garadnay S., Greiner 1., Keglevich G. Molecules 2016, 21, 1046.
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14. téma

Témavezeto neve: Dr. habil. Kupai Jozsef egyetemi docens

Kutatdécsoport: Organokatalizis Kutatocsoport

Labor: Ch 2. emelet, 210 és 211.

Telefon: +36-1-463-2369 e-mail: kupai.jozsef@vbk.bme.hu

Kutatasi téma cime: Cinkona organokatalizatorok eldallitasa, alkalmazasa €s visszaforgatasa
Hallgatok kore: BSc-hallgato (vegyész-, bio- vagy kdrnyezetmérndk), illetve MSc-hallgato
(gybgyszervegyész-, vegyész- vagy biomérndk, szaltechnologus)

Téma rovid leirasa:

A kutatasi teriilet jelentdségét jol szemlélteti, hogy 2021-ben Benjamin List, valamint David W.
C. MacMillan részesiilt kémiai Nobel-dijban az aszimmetrikus organokatalizis felfedezéséért.
Kutatdcsoportomban dontden cinkonaalapu organokatalizatorok eldallitasara, alkalmazasara és
visszaforgatasara fokuszaltunk. Mint ahogyan a kiralis vegyiiletek eldallitasara jellemzo, igy a
kirdlis organokatalizatorok eldallitasara is, hogy leggyakrabban a ,kiralis készletbdl”
valasztunk alapanyagot. Ez mind gazdasagi, mind pedig z6ld kémiai megfontolasok alapjan is
kedvezd lehet. Ezért a kereskedelmi forgalombdl konnyen hozzaférhetd, tobb
aszimmetriacentrumot is tartalmazé cinkona alkaloidot, a kinint és szdrmazékait elterjedten
valasztjak organokatalizatorok épitéelemekeént.

Mivel ezen az organokatalizatorok eldallitdsa gyakran hosszu és koltséges folyamat, ezért a
fenntarthat6 organokatalitikus atalakitasok sordn a katalizatorok szerkezetének optimalizalasa,
valamint alkalmazas utani visszanyerése és ujrafelhasznalasa kiilonosen indokolt. A
katalizatorok visszaforgatdsa példaul a katalizatorok szilard hordozéhoz torténd rogzitésével,
aramlasos kémiai reakcid6 esetén ~membranszeparaci®6 alkalmazédsaval, valamint
olddészercserével, amely sordn a visszaforgatas a reakcioelegy komponenseinek kiilonb6zd
oldhatosagi tulajdonsaganak a kihasznalasaval (pl. kicsapatés, sziirés, centrifugalés) torténhet.

Irodalomjegyzék:

1. Fehér, Z.; Kiss, J.; Kisszékelyi, P.; Molnar, J.; Huszthy, P.; Karpati, L.; Kupali, J.*: Optimisation
for PET glycolysis applying recyclable heterogeneous organocatalysts, Green Chem. 2022, 24,
8447-8459. IF: 9,8 (D1)

2. 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,
144365. IF: 13,3 (D1)

3. 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. IF: 13,3 (D1)

4. Dargd, G.; Kis, D.; Raduly, A.; Farkas, V.; Kupai, J.*: Furandicarboxylic acid (FDCA):
electrosynthesis and its recovery from polyethylene furanoate (PEF) via depolymerization,
ChemSusChem 2024, e202401190. IF: 7,5 (D1)

14



15. téma

Témavezeto neve: Dr. Matravolgyi Béla egyetemi docens

Kutatdcsoport: Innovativ Gyogyszeripari és Kirotechnologiai Kutatdécsoport

Labor: F2 épiilet mfsz. 006 labor

Telefon: +36-1-463-1111/5889 e-mail: bmatravolgyi@edu.bme.hu

Kutatasi téma cime: Mono- és poliszubsztitualt ciklodextrinek szintézise kiralis anyagok
jobb komplexalasa érdekében

Hallgatok kore: BSc-hallgato (vegyész-, bio- vagy kdrnyezetmérndk), illetve MSc-hallgato
(gvogyszervegyész-, vegyész- vagy biomérnok, szaltechnologus)

Téma rovid leirdasa:

Evtizedek ota ismert, hogy a ciklodextrin(CD)-komplexképzés a vizben rosszul oldodéd
vegyiiletek oldhatoésaganak jelentés javulasahoz vezet, igy lehetévé téve olyan gyogyszer
molekulak biologiai tesztelését, amely mas modon nem lenne lehetséges. A monoszubsztitualt
CD-k csak egy funkcids csoporttal modositott hidroxilcsoportot tartalmaznak. A legtobb
esetben ezeknek a vegyiileteknek az eldallitasa a megfeleld mennyiségili reagens felhasznalasan
alapul. A hidroxilcsoportok nagyon hasonl6 reakcioképessége miatt azonban a reakcid soran
nem keriilhetd el az Gn. tGlszubsztitucio, igy a kromatografias vagy kristalyositasi lépések
elengedhetetlenek a tiszta monofunkcionalizalt CD-k eldallitdsdhoz. Az alternativ
megkozelitések sztérikusan gatolt reagenseket hasznalnak, melyekkel a monoszubsztitualt
vegyiiletek nagyobb szelektivitissal és termeléssel allithatok eld.

A kutatomunka célja 10j, hatékony szintetikus stratégiak kidolgozasa olyan sokoldala
intermedierekre, melyek az adott kiralis alkalmazés kovetelményeinek megfelelden hatékonyan
atalakithatok. A szelektiven eldallitott mono- vagy tobbszordsen szubsztitualt CD-k megfeleld
kiralis vagy akiralis funkcios csoporttal torténéd modositasa nemcsak fokozott komplexképzd
tulajdonsagu, hanem hatékony kirdlis felismerd képességli vegytileteket eredményezhet. A
hallgatok a munkafolyamatok sordn szdmos szerves kémiai 1épéssel és analitikai mérési
modszerrel 1s megismerkedhetnek.

Irodalomjegyzék:

1. Szejtli, J. Cyclodextrins and Their Inclusion Complexes, Akadémiai Kiado, Budapest, 1982.
2. Varnai, B.; Malanga, M.; Sohajda, T.; Béni, Sz. J. Pharm. Biomed. Anal., 2022, 209, 114482.
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16. téma

Témavezeto neve: Dr. Nagy Brigitta tudomanyos munkatars

Kutatdécsoport: Gyogyszer-, Kornyezeti- és Biztonsagtechnologiai Anyagok Kutatocsoport
Labor: F II. magasfoldszint 21.

Telefon: +36 1 463 1111/5918 e-mail: nagy.brigitta@vbk.bme.hu

Kutatasi téma cime: Gyogyszerek valos idejii mindségellendrzésére alkalmas matematikai és
mesterséges intelligencian alapuld modszerek fejlesztése

Hallgatok kore: BSc-hallgato (vegyész-, bio- vagy kdrnyezetmérnok), illetve MSc-hallgato
(gvogyszervegyész-, vegyész- vagy biomérnok, szaltechnologus)

Téma rovid leirdasa:

A gyodgyszeriparba is egyre inkabb begytirtizik a negyedik ipari forradalom (Ipar 4.0, Pharma
4.0), azaz a digitaliziciora és intelligens, autondm technologidkra vald torekvés, mikdzben a
gyogyszergyartds szigord mindségbiztositasi eléirdsainak is teljesiilnie kelll. Ehhez
kapcsolodnak a Process Analytical Technology (PAT) és a Quality by Design (QbD)
iranymutatasok is, melyek célja a termékmindséget befolyasoldo paraméterek felderitése,
valamint ezek valos idejii mérése és szabalyzasa. A kutatas célkitiizése a gyartasi adatokbol és
valos 1idejli analitikai eszk6zokbdl (pl. NIR- és Raman-spektroszkopia) nyert hatalmas
mennyiségli adat hatékony kiértékeléséhez alkalmas eljardsok fejlesztése, valamint a
gyogyszerkészitmeények mindségének eldrejelzése matematikai modszerek alkalmazasaval.

A kutatas soran lehetdség nyilik megismerkedni a tobbvaltozos adatelemzési (kemometriai)
modszerek és a mesterséges intelligencia eszkoztardval. Ezeket alkalmazzuk a
gyogyszerkészitmények kiilonboz6 gyartasi 1épéseiben (pl. kristalyositas, szaritas, granulalas,
tablettazas) a kritikus mindségi jellemzok elérejelzésére’”. A kutatds jelentds része
szamitogépes modellezés és adatelemzés, amit elsdsorban MATLAB szoftverben végziink. Igy
a szamitogépes munkara, programozasra vald készség és hajlandosag sziikséges, azonban
elézetes programozasi tapasztalat nem elvaras!

Irodalomjegyzek
Arden, N. S., Fisher, A. C., Tyner, K., Lawrence, X. Y., Lee, S. L., Kopcha, M. Industry 4.0 for
pharmaceutical manufacturing: Preparing for the smart factories of the future. Int. J. Pharm., 2021
602, 120554.

2. Nagy, B., Petra, D., Galata, D. L., Démuth, B., Borbas, E., Marosi, G., ... & Farkas, A. Application
of artificial neural networks for Process Analytical Technology-based dissolution testing. Int. J.
Pharm., 2019, 567, 118464.

3. Nagy, B., Szilagyi, B., Domokos, A., Vészi, B., Tacsi, K., Rapi, Z., ... & Nagy, Z. K. Dynamic
flowsheet model development and digital design of continuous pharmaceutical manufacturing with
dissolution modeling of the final product. Chem. Eng. J., 2021, 419, 129947.

4. Nagy, B., Szabados-Nacsa, A., Fiilop, G., Nagyné, A. T., Galata, D. L., Farkas, A., ... & Marosi,
G. Interpretable artificial neural networks for retrospective QbD of pharmaceutical tablet
manufacturing based on a pilot-scale developmental dataset. Int. J. Pharm., 2023, 633, 122620.
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17.téma

Témavezeto neve: Dr. Palovics Emese egyetemi adjunktus

Kutatdcsoport: Optikai izomerek elvalasztasa

Labor: FII ép. mfsz 9

Telefon: +36-1-463-2101 e-mail: palovics.emese@vbk.bme.hu

Kutatasi téma cime: Enantiomerkeverékek viselkedésének vizsgalata a koriilmények
(oldoszer(elegy), kristalyosodasi id6, ultrahang, magneses tér) valtoztatdsaval elért hatés
nyomon kovetése. Szerkezet-reszolvalhatosag dsszefliggés (QSAR) kvantitativ vizsgélata.
Hallgatok kore: BSc-hallgatd (vegyész-, bio- vagy kornyezetmérnok), illetve MSc-hallgatod
(gybgyszervegyész-, vegyész- vagy biomérndk, szaltechnologus

Téma rovid leirasa:

A kiralitds, az enantiomerek, az életlink minden teriiletén jelen vannak nem csak a felszinen,
hanem a sejtjeinkben, a sejtjeinket felépitd molekulakban is (DNS, RNS, fehérjék,stb.). Eppen
ezért szervezetiink, mint komplex kirdlis szelektor, kiilonbozoképpen reagdl a bekeriild
enantiomerekre (gyodgyszerek, novényvédoszerek, kozmetikumok, taplalékkiegészitok)
kiilonboz6 farmakologiai hatds(oka)t indukalva. Eppen ezért a tiszta enantiomerek el6allitasa
minden esetben kotelezd. A gydgyszeripar a mai napig a reszolvalast részesiti eldnyben a tiszta
enantiomerek eldallitasara. Ez a mddszer, bar vitathatatlanul gazdasagosabb az 1) technikaknal,
viszont az optimalis koriilmények kidolgozasa nagy munka- és vegyszerigényes. Eppen ezért,
az enantiomerkeverékek viselkedésének, torvényszeriiségeinek feltérképezése, a folyamatok
minél pontosabb megismerése, segit a reszolvalds eredményének prediktalasaban, ami nemcsak
gazdasagi, de kornyezetvédelmi szempontbol is fontos. Az enantiomerkeverékek
viselkedésének vizsgalata, a korliilmények valtoztatdsdnak vagy mas jelenlévé vegylilet
hatasanak megfigyelése, kdzelebb visz minket a kiralitas csoddjanak megismeréséhez.

Irodalomjegyzék:

1. E.Palovics, J. Madarasz, Gy. Pokol, E. Fogassy, D. F. Banhegyi :Economic Separations of Organic
Acidic or Basic Enantiomeric Mixtures—A Protocol Suggestion, Int. J. Mol. Sci. 2023, 24(1), 846;
https://doi.org/10.3390/ijms24010846

2. D. F. Banhegyi, E. Fogassy, E. Palovics: Possibilities of Exploiting Kinetic Control in the
Continuous Fractional Crystallization of Diastereomeric Mixtures, Symmetry 2021, 13(8), 1516.
https://doi.org/10.3390/sym13081516

3. D. F. Banhegyi, E. Palovics: The Stoichiometry, Structure and Possible Formation of Crystalline
Diastereomeric Salts, Symmetry 2021, 13(4), 667. https://doi.org/10.3390/sym13040667
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18. téma

Témavezeto neve: Dr. Pataki Hajnalka egyetemi adjunktus

Kutatdcsoport: FirePharma Kutatdcsoport

Labor: F. ép. II. 1épcs6haz, magasfoldszint 25.

Telefon: +36-1-463-4129 e-mail: pataki.hajnalka@vbk.bme.hu

Kutatasi téma cime: Szakaszos ¢s folyamatos kontrollalt kristalyositasi technologiak
fejlesztése

Hallgatok kore: BSc-hallgato (vegyész-, bio- vagy kdrnyezetmérndk), illetve MSc-hallgato
(gvogyszervegyész-, vegyész- vagy biomérnok, szaltechnologus)

Téma rovid leirdasa:

A kristalyositas technologidja a szintézis lezarasaként a gyogyszergyartas egyik kulcslépése,
hiszen a tisztitds mellett kiemelkedd szerepe van a hatéanyag legfobb fizikai tulajdonsadgainak
kialakitasaban. Ezen fizikai jellemz0k meghatarozhatjak a hatdanyag biofarmaciai viselkedését
(felszivodas), feldolgozhatosagat (tablettazhatosdg) vagy akar a stabilitasat (eltérd
kristalyszerkezet). A kristalyositas fejlesztésében a folyamatparaméterek és termékmindség, -
mennyiség Osszefliggés megértése révén tervezhetd €s optimalizalhaté a folyamat, melyben
fontos szerepet kapnak a modern folyamatanalitikai szenzorok, szondak. Kutatdsunk
fokuszaban ennek megfeleléen olyan kristalyositasi technologidk fejlesztése all, melyek a
modern gyogyszergyartas kihivasaira reagalva gazdasadgosan, fenntarthat6 €s kontrollalt médon
biztositjdk a megfeleld mindségli hatdbanyagot.

Kutatomunkank sordn hagyomanyos szakaszos ¢€s folyamatos T{lizemli kristalyositasi
technologidkat fejlesztiink, fontos célunk a folyamatparaméterek hatasainak kisérletterves
feltarasa és statisztikai kiértékelése, az egyes technologiak Gsszehasonlitasa; segédanyagok
alkalmazasa a kristalyok tulajdonsdgainak elény6s modositasara (kristalymérnokség), tovabba
innovativ folyamatanalizal6 rendszerek hasznélata €s szabalyozasi stratégiak fejlesztése az
allando termékmindség biztositasara. A kisérleti munka preparativ jellegét a kristalyositasok
kivitelezése adja, a termékek széles korli vizsgdlata soran szamos analitikai modszer
alkalmazasa sajatithato el, a folyamatszabalyozasok és statisztikai kiértékelések a mérnoki
szemléletet fejlesztik. A tdgabb kutatocsoporton beliili témak ugyanakkor szélesebb latokor
kialakitasat teszik elérhetové a kristalyositastol a készitménytechnoldgia egészén at a végso
szilard gyogyszerforma kialakitasaig.

lrodalomjegyzék:

1. Tacsi, K.; Stoffan, G.; Galata, D. L.; Pusztai, E.; Gyiirkés, M.; Nagy, B.; Szilagyi, B.; Nagy, Z. K,;
Marosi, G.; Pataki, H.: Improvement of drug processability in a connected continuous crystallizer
system using formulation additive, Int. J. Pharm. 2023, 635, 122725.

2. Domokos, A.; Madarasz, L.; Stoffan, G.; Tacsi, K.; Galata, D.; Csorba, K.; Vass, P.; Nagy, Z. K;
Pataki, H.: Real-Time Monitoring of Continuous Pharmaceutical Mixed Suspension Mixed Product
Removal Crystallization Using Image Analysis, Org. Proess Res. Dev. 2022, 26, 149-158.
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https://m2.mtmt.hu/gui2/?mode=browse&params=publication;32601462
https://m2.mtmt.hu/gui2/?mode=browse&params=publication;32601462

19. témacsoport

Témavezet6 neve: Dr. Poppe Laszlo egyetemi tanar

Kutatécsoport: BioOrganikus Kutatocsoport

Labor: Ch 2. emelet, 215.

Telefon: +36-1-463-3299 e-mail: poppe.laszlo@vbk.bme.hu

Kutatasi téma cime: Biokatalizis — A sztereoszelektiv reakcioktdl a reaktorfejlesztésig
Hallgatok kore: BSc-hallgatd (vegyész-, bio- vagy kornyezetmérnok), illetve MSc-hallgatd
(gvogyszervegyész-, vegyész- vagy biomérnok, szaltechnologus)

Témacsoport rovid leirdsa: A biokatalizatorok olyan enzimek miikodésén alapul6 rendszerek,
melyek képesek kémiai reakcidkat hatékonyan ¢és nagy szelektivitdssal katalizalni.
Felhasznalhatosaguk széleskort, elsdsorban a finomvegyipar, gydgyszeripar és ¢lelmiszeripar,
de akar kozmetikai vagy energetikai iparok teriiletén is. A biokatalizatorok alkalmasak
kismolekulas vagy akar polimer anyagok eléallitdsara, modositasara kiilonbozo szelektivitasok
(reakcio-, szubsztratum-, regio-, és/vagy sztereoszelektivitas) kihasznalasaval. A biokatalizis
altalaban enyhe koriilmények kozott zajlik és eredend6en kdrnyezetbarat. A kutatdcsoportban
tobb iranyu tevékenységre is lehetdség nyilik:

Uj, teljes sejt- és enzimalapti immobilizdlt biokatalizdtorok fejlesztése szelektiv biotranszfor-
mdciokhoz. A kutatas {6 fokusza 0j immobilizalt biokatalizatorok hatékony alkalmazésa enan-
tiomertiszta, gyogyszerészeti vonatkozasu vegyiiletek (kiralis alkoholok, aminok, karbonsavak,
aminosavak és analogonjaik) szelektiv eldallitasara szakaszos és folyamatos aramlasu rend-
szerekben.

Enzimatikus reakciok szerkezeti és szamitogépes vizsgadlata. SoK esetben toreksziink a biokata-
lizatorok miikodésének mélyebb, molekularis szintli megismerésére: 0j enzimek jellemzése és
krisztallografiai vizsgalata; mechanizmus vizsgéalatok szdmitogépes modszerekkel (homoldgia
modellezés, ligandum dokkolas, QM/MM-szamitasok); szisztematikusan megtervezett ligan-
dumok és inhibitorok szintézise és enzimkinetikaja; stb.

A kutatasokat korszeri modszerekkel [IR, NMR, UV-VIS, GC, HPLC; rekombinans
enzimtechnoldgidk, SDS-PAGE, nanohordoz6 rendszerek (mikrogydngyodk, nanorészecskék,
nanoszalak és nanoporozus anyagok), stb.], tobb hazai €és nemzetk6zi kutatocsoporttal
[3DStruct Lab (fehérjekrisztallografia), Fermentia Kft. (rekombinans ¢és vad tipusu
biokatalizatorok), és nemzetkozi egytittmiikodésekkel: COZYME (Cost EU), mas biokatalizis
csoportok: Kolozsvar, Ljubljana, Graz, stb.] végezziik.

Irodalomjegyzék:

1. Poppe L.; Novak L.: Selective Biocatalysis: A Synthetic Approach, Weinheim-New York: Verlag
Chemie, 1992. (ISBN 3-527-28372-2)

2. Poppe L.; Nagy J., Hornyanszky G.; Boros Z. Stereochemistry and Stereoselective Synthesis—An
Introduction (Eds. Poppe L.; Nogradi M.): Weinheim-New York: Wiley-VCH, 2016. (ISBN 978-3-
527-33901-3)

3. Bata Z.; Molnar Z.; Madaras-Koncz E.; Molnar B.; Santa-Bell E.; Varga A.; Leveles |.; Qian R,;
Hammerschmidt F.; Paizs C.; Vértessy B. G.; Poppe L.: Substrate Tunnel Engineering Aided by X-
Ray Crystallography and Functional Dynamics Swaps the Function of MIO-Enzymes. ACS Catal.
2021, 11, 4538-4549.

4. Imarah A. O,; Silva F. M. W. G.; Bataa N.; Decsi B.; Balogh-Weiser D.; Poppe L.: Magnetically
Agitated Continuous Flow Tube Reactors with Aspartate Ammonia-Lyase Immobilized on Magnetic
Nanoparticles. React. Chem. Eng. 2023, 8(6), 1250-1259.

5. Sandor E.; Csuka P.; Poppe L.; Nagy J.: Enantiocomplementary Bioreduction of 1-
(Arylsulfanyl)propan-2-ones. Molecules 2024, 29, 3858.
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20.téma

Témavezeto neve: Dr. Rapi Zsolt egyetemi docens

Kutatécsoport: Szénhidratalapu Koronaéterek Kutatdcsoport

Labor: F III alagsori hallgatéi laboratérium

Telefon: +36-1-463-2194 e-mail: rapi.zsolt@vbk.bme.hu

Kutatasi téma cime: Szénhidratalapti makrociklusok eldallitasa és alkalmazasa
Hallgatok kore: BSc-hallgato (vegyész-, bio- vagy kdrnyezetmérndk), illetve MSc-hallgato
(gybgyszervegyész-, vegyész- vagy biomérndk, szaltechnologus)

Téma rovid leirdsa:

A kirdlis katalizatorok jelenlétében végrehajtott aszimmetrikus szintézis az
enantiomertiszta vegyiiletek eldallitdsanak legmodernebb modszere. A manapsag zajlo
kutatasok egyik {6 célja, hogy ujabb katalitikus enantioszelektiv szintéziseket fejlesszenek ki,
amelyekkel kivalthato a hagyomédnyos modszer, a racém elegyek rezolvalasa. Aszimmetrikus
katalizatorként kiralis koronaéterek is alkalmazhatok.

A szénhidratalapu kiralis koronaéterek mint fazistranszfer katalizatorok képesek egyes
reakcidkban aszimmetrikus indukciot kivaltani. A kutatds célja 1j, szénhidratalapu kiralis
koronaéterek szintézise, valamint olyan aszimmetrikus reakciok felderitése €s megvalositasa,
amelyek jO enantioszelektivitdssal jatszodnak le a cukoregységet tartalmazo makrociklusok
jelenlétében. A katalizatorként hasznalt koronaéterek szerkezetének valtoztatasaval ujabb
szerkezet-hatas Osszefliggések allapithatok meg, melyek segitik a tovabbi katalizatorok
tervezését és az enantiomerfelismerésben szerepet jatszo kolecsonhatdsok megismerését.

Az eldallitott koronaéterek segitségével olyan aszimmetrikus szintéziseket valositunk
meg, amelyek termékei potencidlisan bioldgiailag aktivak.

A szénhidratalaptt koronaéterek reakciokbol vald visszanyerésének lehetdségét is
vizsgaljuk, amely megvalosithatd extrakcids modszerrel, illetve allofazishoz vald rogzitéssel.

Az allofazisként a nagy molekulatomegli ciklodextrinek is alkalmazhatok, amelyek
maguk is kiralis makrociklusok. Ujabban ezt a vegyiiletcsaladot is bevontuk a kutatomunkaba.
A ciklodextrinek nemcsak hordozoként alkalmazhatok, hanem modositasukkal ujabb kiralis
fazistranszfer katalizatorok, illetve komplexképzd vegyiiletek allithatok eld, amelyek
enantiomerek eléallitdsan kiviil specialis szlir6ként is felhasznalhatok.

A kisérleti munka preciz szerves kémiai munkavégzést és jo elméleti felkésziiltséget
kivan, de a csoport mindenben aktivan segiti a hallgatok fejlodését.

Irodalomjegyzék:

A kutatdcsoport eredményeibdl késziilt kozlemények itt bongészhetok:
https://m2.mtmt.hu/qui2/?type=authors&mode=browse&sel=10042693

A témat bemutato, a csoportban késziilt legutobbi doktori értekezés elérhetd itt:
https://repozitorium.omikk.bme.hu/handle/10890/13405
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21. téma

Témavezeto neve: Dr. Rapi Zsolt egyetemi docens

Kutatécsoport: Szénhidratalapu Koronaéterek Kutatdcsoport

Labor: F III alagsori hallgatéi laboratérium

Telefon: +36-1-463-2194 e-mail: rapi.zsolt@vbk.bme.hu

Kutatasi téma cime: Fluoreszcens sejtfestékek szintézise
Hallgatok kore: BSc-hallgato (vegyész-, bio- vagy kornyezetmérndk), illetve MSc-hallgato
(gybgyszervegyész-, vegyész- vagy biomérndk, szaltechnologus)

Téma rovid leirdsa:

A molekuléris bioldgidban gyakran hasznalt technika a fluoreszcens jelolés. A festési
eljaras soran fluoreszcenciara képes vegyiiletet juttatnak a sejtekbe, amely a megfeleld
biomolekuldhoz vagy ionokhoz kotddve lehetdvé tesz annak szelektiv spektroszkopias (pl.
kétfoton-mikroszkopos) detektalasat. A jelolod festék szerkezetének valtoztatdsaval hangolhatok
a tulajdonsagai, ugymint a fluoreszcencia hulldmhossza (a jellés szine), a sejtbe vald bejutas
hatasfoka, a jel6lés célpontja, szelektivitasa és érzékenysége, valamint a vegyiilet toxicitasa.

A kutatdmunka célja 1j fluoreszcens festékek és az ehhez kapcsolhatd szenzorok
eldallitasa, valamint a kereskedelemben kaphatd, de nem kozolt szintézisli vegyiiletek
eldallitasanak kidolgozasa. Ennek megfelelden a kutatds preciz szerves kémiai munkat €s jo
elméleti felkésziiltséget kivan.

A kutatbmunka a BME ¢és a Femtonics Kft./BrainVisonCenter Nonprofit Kft. egytittmii-
kodésében valosul meg.

Ajanlott irodalom (kérésre elkiildjiik):
1. Greg T. Hermanson (ed.) Bioconjugate techniques (Third edition), Academic Press, 2013.
Chapter 10: Fluorescent probes
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22.téma

Témavezeto neve: Dr. Schindler Jozsef egyetemi adjunktus

Konzulens: Dr. Keglevich Gyorgy, egyetemi tanar

Kutatocsoport: Foszforkémiai- és Z6ldkémiai Kutatdcsoport

Labor: F 2. mf, 15 és 24.

Telefon: +36-1-463-3653 e-mail: schindler.jozsef@vbk.bme.hu

Kutatasi téma cime: Optikailag aktiv szerves foszforvegyiiletek szintézise
Hallgatok kore: BSc-hallgato (vegyész- vagy kdrnyezetmérndk), illetve MSc-hallgaté
(gvogyszervegyész- vagy vegyészmérnok)

Téma rovid leirdsa:

A kutatécsoportban tobb, mint egy évtizedes hagyomdnya van az optikailag aktiv
foszforvegyliletek eldallitasanak. Ez racém vegyiiletbdl kiinduld reszolvalast jelent. A
reszolvalast Louis Pasteur 6ta ismerjiik’. A szén négy kotése miatt, ha eltéré csoportok
kapcsolodnak a szénatomhoz, akkor optikailag aktiv, de racém molekulak jonnek 1étre. Ezek
1:1 ardnyban két optikailag aktiv izomert (enantiomert) tartalmaznak. Az enantiomerek-
amelyek tiikorképi viszonyban allnak egymdashoz képest-, elvalaszthatok egymastol. A
megkiilonboztetésre egy optikailag tiszta U.n. reszolvaldodgenst hasznédlhatnak. Ez eltérd
kapcsolatot létesit a racém vegylilet két enatiomerjével, igy azok fizikai és kémiai tulajdonsaga
megvaltozik és elvalaszthatova valnak egymastol.?

A modellvegyiileteink lehetnek C vagy akar P-kirdlis vegyiiletek is. A P-kiralis azt jelenti, hogy
az optikailag aktiv centrum a foszfor és koriilotte helyezkedik el a négy kiilonb6z6 csoport. Az
elvalasztas torténhet ellentétes karakteri reszolvaloagenssel® (pl. savat soképzésen keresztiil
béazissal) vagy akar koordinacios komplexszen* keresztiil is (valamilyen fématom koordindcids
szférajat alkotja az elvalasztand6 vegyiilet és ezzel egyiitt ,klasszikus” sokotés alakit ki a
fématom a reszolvaldagenssel). Az elvélasztas alapja lehet akdr molekulakomplex jellegii
vegyiilet kialakulasa is.

Az igy eldallitott optikailag aktiv vegyiiletek épitdelemei lehetnek biologiailag aktiv
anyagoknak, vagy akar kiralis katalizatorként is felhasznalhatjuk azokat.

A preparativ munka sordn a hallgatok elsajatitjak a szintézist és a tisztitdsi technikakat
(desztillacio, kristalyositas, oszlopkromatografia), illetve megismerkednek a kiralis vegytiletek
viselkedéseivel és elvalasztasuk kiilonbozo technikaival.

Irodalomjegyzek
Pasteur, L. Ann. Chim. (Paris) 1848, 24, 442.

2. F. Faigl, J. Schindler, E. Fogassy, Top. Curr. Chem. 2007, 133-157.

3. Balint J, Egri G, Czugler M, Schindler J, Kiss V, Juvancz Z, Fogassy E, Tetrahedron: Asymmetry,
2001, 12(10), 1511-1518.

4. Ujj V., Schindler J., Novak T., Czugler M., Fogassy E., Keglevich Gy., Tetrahedron: Asymmetry
2008, 19(16), 1973-1977.

5. Novak T., Ujj V., Schindler J., Czugler M., Kubinyi M., Mayer Z.A., Fogassy E., Keglevich G.
Tetrahedron: Asymmetry, 2007, 18(24), 2965-2972.
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23.téma

Témavezeto neve: Dr. Schindler Jozsef egyetemi adjunktus

Konzulens: Dr. Keglevich Gyorgy, egyetemi tanar

Kutatocsoport: Foszforkémiai- és Z6ldkémiai Kutatdcsoport

Labor: F 2. mf, 15 és 24.

Telefon: +36-1-463-3653 e-mail: schindler.jozsef@vbk.bme.hu

Kutatasi téma cime: Ciklodextrinek foszfor tartalmi modositési lehetéségeinek vizsgalata
Hallgatok kore: BSc-hallgato (vegyész- vagy kdrnyezetmérndk), illetve MSc-hallgaté
(gvogyszervegyész- vagy vegyészmérnok)

A ciklodextrin vegyiiletek (CD) gyogyszerként torténd alkalmazasa annak koszonhetd, hogy
kiilonb6z6 dnmagaban biologiailag hatdsos molekulakkal zadrvanykomplexeket képeznek. A
komplexek eléallitasanak tobb célja lehet: a hatéanyag oldhatdésaganak ndvelése, a hatbanyag
transzportja, a lassu felszabadulés miatt elnytjtott hatas elérése, stb.

Ciklodextrineket a sz6l6cukor gytiritagszamtol fliggden jellemzden 3 csoportba soroljuk: a, f3,
v. A cukoregységek OH-csoportjait kiilonbozéképpen funkcionalizalhatjuk. Ilyenek példaul a
hidroxi-propil-B-ciklodextrin és a metil-B-ciklodextrin vagy olyan -akar heteroatomot
tartalmazo-, ciklodextrin-szarmazékok, amelyek vizes oldatban valdé nagy oldhatosagarol
ismertek. Az a képesség, hogy stabil komplexeket képezzenek olyan anyagokkal, mint az
acetazolamid, diklofenak, pilokarpin és dexametazon, lehetdvé tette a két B-ciklodextrin
szarmazek alkalmazasat az emlitett hatéanyagokon alapuld szemészeti oldatok eléallitasaban.
A ciklodextrinek egyedi tulajdonsagainak kdszonhetden nem csak a komplexalo-képességiiket
hasznalhatjuk terapias alkalmazasokban, hanem funkcionalizdlt CD-k 6nmagukban is
célmolekulai lehetnek pl. a gyogyszerkutatasnak, de akar a textilkémidnak is.

A kutatomunka témaja foszfor tartalmi modositott ciklodextrinek eldallitidsa potencidlis
bioldgiai hatas elérése céljabol.

Irodalomjegyzék:

1. J. Szejtli: Cyclodextrins and Their Inclusion Complexes, Akadémiai Kiadd, Budapest, 1982.

2. J. Szejtli: Cyclodextrin Technology, Kluwer Academic Publisher, Dordrecht, 1988.

3. J. L. Atwood — J. E. D. Davies — D. D. MacNicol, (Eds.): Inclusion Compounds, Vol. 1-3.,
Academic Press, London, 1984.

4. J. Szejtli: Med. Res. Rev. 1994, 14, 353.

5. Crini G., Chem. Rev. 2014, 114(21), 10697-11130.
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24. téma

Témavezeto neve: Dr. Schindler Jozsef egyetemi adjunktus

Kutatdcsoport: Foszforkémiai- és Zoldkémiai Kutatocsoport

Labor: F 2. mf, 15 és 24.

Telefon: +36-1-463-3653 e-mail: schindler.jozsef@vbk.bme.hu

Kutatasi téma cime: Ciklodextrin transzporterek alkalmazasanak lehetdségei biologiai
rendszerekben

Hallgatok kore: BSc-hallgato (vegyész- vagy kdrnyezetmérndk), illetve MSc-hallgato
(gvogyszervegyész- vagy vegyészmérnok)

A ciklodextrinek részint a komplexalo tulajdonsagaiknak kdszonhetik a kitiintetett figyelmet.
Ismert, hogy a ciklodextrinek kiilonb6zd -jellemzden kis és kozepes-, méretli molekuldkat
képesek megkotni. Ezt a lehetdséget hasznalja ki az élelmiszer-, a gyogyszer- €s a vegyipar,
csakigy, mint a mezdgazdasagi és a kornyezetmérndk szakma. Széleskorli alkalmazésat
elésegiti, hogy bioldgiai rendszerekben transzporter molekulaként miikodhet.

Az élelmiszeripar fermentacidés aga folyamatosan fejlddik. Ujabb és ujabb -a folyamatos
ujdonsagot igénylé korunk altal megkdvetelt-, élesztd-, és baktériumtdrzsek, biokatalizator
rendszerek, stb. jelennek meg el6bb a kutatasokban, majd a kereskedelmi forgalomban is.
Ezekkel részint kielégithetd lehet azoknak a felhasznaloknak a kore, akik mindig az ijdonsagot
és ezaltal a folyamatos innovacio keresik.

Egy ilyen innovacios kihivas a vilagszintli sorforradalommal bekovetkezett 1) tipust termékek
sziikségességének kielégitése. Ennek egyik irdnya a végelathatatlan komlofajtak kifejlesztése
az egészen egyedi iz-, €s illatprofil elérése céljabol. Ezek a komlofajtak nagyrészt az illoanyag
profiljukban kiilonboznek, igy azok lehetnek példaul -1étezd (narancs, citrom, mandarin, stb.)
vagy akar a természetben nem megtalalhato-, gylimodlcsokre, fliszerekre, gyantakra
emlékeztetok. Ezek az 0j komlofajtak jellemzden nagyon dragédk, nehezen vagy egyaltalan nem
beszerezhetdk, ezért a felhasznalt mennyiséget optimalni kell. Cél, hogy az ill6olaj minél
nagyobb hanyadban érvényesiiljon a késztermékben. A ciklodextrin, mintegy szallitd
megnovelheti a hasznosuldas mértékét, illetve befolydsolhatja az u.n. biotranszformacios
hidegkomlézassal elérhetd koncentraciot €s aromaprofilt is.

A hallgaté megismerkedik a fermentacios folyamatokkal, illetve azok befolyasolhatdsagaval.
Teszteli kiillonb6z6 komlod illdolaj tartalménak, vagy akar komlokivonat hasznosuldsat. A
hallgatd6 megismerkedik az eredmények kiértékeléséhez sziikséges gazkromatografias
modszerekkel és modszerfejlesztéssel.

Irodalomjegyzék:
1. J. Szejtli: Cyclodextrins and Their Inclusion Complexes, Akadémiai Kiado, Budapest, 1982.
2. J. Szejtli: Cyclodextrin Technology, Kluwer Academic Publisher, Dordrecht, 1988.
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25.téma

Témavezet6 neve: Dr. Szabo Edina tudomdnyos munkatars

Kutatocsoport: FirePharma Kutatocsoport (www.firepharma.bme.hu)

Labor: FII magasfoldszint, Ch Pharmatech Model Laboratérium

Telefon: +36-1-463-3654 e-mail: szabo.edina@vbk.bme.hu

Kutatasi téma cime: Folyamatos granulélason alapul6 technoldgiak fejlesztése
Hallgatok kore: BSc-hallgato (vegyész-, bio- vagy kdrnyezetmérndk), illetve MSc-hallgato
(gybgyszervegyész-, vegyész- vagy biomérndk, szaltechnologus)

Téma rovid leirasa:

Az elmult években a gyogyszeriparban is egyre jobban kezdtek elterjedni a folyamatos gyartasi
technolégiak, melyeknek koszonhetdéen hatékony €s automatizalt termelés érhetd el. Szamos
nagy gyogyszergyar, mint példaul a Janssen, a Pfizer, vagy a Vertex Pharmaceuticals,
forgalmaz olyan terméket, mely folyamatos gyartosoron késziil. Az ilyen rendszereknél
azonban kulcsfontossagt lehet a segédanyagok megvalasztasa, a mindséget befolyasolo
paraméterek monitorozasa és a folyamatok pontos megértése.

Jelenlegi aktiv kutatdsaink a granulalas folyamatos lizemben torténd megvalositasara, valamint
innovativ technologiai megoldasokra fokuszalnak. A hallgatok bekapcsolodhatnak a
folyamatos granulalashoz kapcsolddo fejlesztésekbe €s megismerkedhetnek a granulatumok
vizsgalatara alkalmazott hagyomanyos és ujszerli modszerekkel. Egyes témaknal betekintést
nyerhetnek a tobbvaltozos adatelemzésbe, valamint elsajatithatjak a gydgyszerkészitmények
eléallitdsanak alapjait.

Irodalomjegyzék:

1. Zahonyi, P.; Miincz G. A.; Péter-Haraszti A.; Nagy Z. K.; Csontos, I.; Marosi G.; Szab¢, E.:
Continuous twin-screw melt granulation of drug-loaded electrospun fibers, Eur. J. Pharmaceut.
Biopharmaceut. 2025, 206, 114580.

3. Zahonyi P.; Fekete D.; Szabo, E.; Madarasz, L.; Fazekas, A.; Haraszti, A.; Nagy, Z. K.: Integrated
continuous melt granulation-based powder-to-tablet line: Process investigation and scale-up on the
same equipment, Eur. J. Pharmaceut. Biopharmaceut. 2023, 189, 165-173.

4, Zahonyi, P.; Szabo, E.; Domokos, A.; Haraszti, A.; Gylirkés, M.; Moharos, E.; Nagy Z. K.
Continuous integrated production of glucose granules with enhanced flowability and tabletability,
Int. J. Pharmaceut., 2022, 626, 122197
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26.téma

Témavezet6 neve: Dr. Szabo Edina tudomdnyos munkatars

Kutatocsoport: FirePharma Kutatocsoport (www.firepharma.bme.hu)

Labor: FII magasfoldszint, Ch Pharmatech Model Laboratérium

Telefon: +36-1-463-3654 e-mail: szabo.edina@vbk.bme.hu

Kutatasi téma cime: Analitikai modszerek fejlesztése amorf-kristalyos hanyad érzékeny
detektalasara és pontos mennyiségi meghatarozasara

Hallgatok kore: BSc-hallgato (vegyész-, bio- vagy kdrnyezetmérndk), illetve MSc-hallgato
(gvogyszervegyész-, vegyész- vagy biomérnok, szaltechnologus)

Téma rovid leirdasa:

A gyogyszeripar szigori mindségi kovetelményei miatt elengedhetetlen az analitikai
modszerek folyamatos fejlesztése, kiillondsen olyan specidlis teriileteken, ahol nagyon kis
mennyiségek kimutatdsa is mar donté lehet egy-egy stabilitasi kérdésben. Ilyen példaul az
amorf hatéanyagok, illetve az amorf szilard diszperziok esete, ahol mar nagyon kis mennyiségii
termodinamikailag stabilabb kristalyos forma jelenléte a kioldodas és a bioldgiai hasznosulas
csOkkenéséhez vezethet. Mivel az amorf gyogyszerhatdoanyagok szdmos terapids célra
megoldast jelentenek, egyre tobb gydgyszergyar foglalkozik a fejlesztésiikkel, igy a hozzajuk
illeszked6 analitikai mddszerek kidolgozasara égetd sziikség van.

A o

Ezen a teriileten kutatdsaink az amorf-kristalyos hanyad érzékeny detektalasdra és pontos
mennyiségi meghatarozasara, valamint az amorf rendszerek stabilitdsanak megértésére
fokuszalnak. A hallgatok bekapcsolodhatnak az amorf hatéanyagokhoz és az amorf szilard
diszperziokhoz kapcsolodo analitikai vizsgalatokba és modszerfejlesztésekbe, valamint a
sokvaltozos adatelemzésbe.

Irodalomjegyzék:

1. Szabo, E.; Démuth, B.; Nagy, B.; Molnar, K.; Farkas, A.; Szabo, B.; Balogh, A.; Hirsch, E.; Marosi,
G.; Nagy, Z.K.: Scaled-up preparation of drug-loaded electrospun polymer fibres and investigation
of their continuous processing to tablet form, EXPRESS Polym. Lett. 2018, 12(5), 436-451.

2. Szabd, E.; Zahonyi, P.; Brecska, D.; Galata, D. L.; Mészaros, A. L.; Madarasz, L.; Csorba, K.;
Vass, P.; Hirsch, E.; Szafraniec-Szczesny, J.; Csontos, I.; Farkas, A.; Van den Mooter, G.; Nagy,
Z. K.; Marosi, G.: Comparison of amorphous solid dispersions of spironolactone prepared by spray
drying and electrospinning: The influence of the preparation method on the dissolution properties,
Mol. Pharm. 2020, 18(1), 317-327.
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27.téma

Témavezeto neve: Dr. Szolnoki Beata egyetemi adjunktus

Kutatdcsoport: FirePharma Kutatdcsoport

Labor: F épiilet, I Iépcs6haz, 2. emelet, 202.

Telefon: +36-1-463-1111/5899 e-mail: szolnoki.beata@vbk.bme.hu

Kutatasi téma cime: Megujulo6 forrasbol szarmazo értéknovelt polimer kompozitok
eléallitasa és vizsgalata

Hallgatok kore: BSc-hallgato (vegyész-, bio- vagy kdrnyezetmérndk), illetve MSc-hallgato
(gvogyszervegyész-, vegyész- vagy biomérnok, szaltechnoldgus)

Téma rovid leirdasa:

A novekvd mennyiségli polimer hulladék okozta kdrnyezeti kdrok mérséklésének, valamint a
fosszilis nyersanyagforrasok kivaltdsdnak egyik modja — a jelenleg hasznéalatban 1évo
polimerek ujrahasznositdsa mellett — olyan megujuld nyersanyagforrasbol szarmazo és
potencialisan biodegradalhato polimer rendszerek kifejlesztése, melyek mechanikai és termikus
tulajdonsagaikban is megfeleld alternativat kinalnak a hagyomanyos polimerekkel szemben. A
polimer kompozitok egyik legnagyobb felhasznaldja a jarmii- és repiildgépipar, ahol a
biztonsagi eldirasok megkdvetelik az alkalmazott polimer alkatrészek csokkent éghetdségét,
¢gésgatlasat.

A kutatbmunka sordn a cél kiilonb6z6 megujuld nyersanyagforrasbol szarmazd hdre
keményedd és hore lagyuld polimer rendszerek vizsgélata, ezekhez uj égésgatld hatasu
vegyliletek eldallitasa.

Irodalomjegyzék:

1. A. Aljamal, Gy. Marosi, B. Szolnoki; The utilisation of phytic acid as a reactive flame retardant in
the preparation of a fully waterborne biobased epoxy system, Fire Mater.,2024, 48(4), 508-5212.

2. B. Szolnoki, T.T.T Nguyen, Gy. Harakaly; Eco-friendly synthesis of novel phosphorus flame
retardants for multiple purposes, Period. Polytechn. Chem. Eng. 2023, 67(4), 573-581

3. A. Aljamal, Gy. Marosi, B. Szolnoki; Investigation of the modes of action for phosphorous flame
retardants in a fully waterborne sugar-based epoxy resin, J. Therm. Anal. Calorim., 2023, 148(2),
281-292.

5. T.T.T. Nguyen, B. Szolnoki, D. Vadas, M. Nacsa, Gy. Marosi, K. Bocz; Effect of clay minerals on
the flame retardancy of polylactic acid/ammonium polyphosphate system, J. Therm. Anal.
Calorim., 2023, 148(2), 293 — 304.
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28.téma

Témavezetdk neve: Dr. habil. Toth Tiinde egyetemi docens, Dr. Golecs Adam posztdoktor

Kutatdécsoport: Szupramolekularis Kémia Kutatocsoport
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Telefon: +36-1-463-2111 e-mail: toth.tunde@vbk.bme.hu
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Kutatasi téma cime:

,,lonszelektiv membran alapi hagyomanyos fluoreszcens optoszenzorok limitacidinak

kikiiszobdlése™

Hallgatok kore: BSc és MSc hallgatok (vegyész-, bio- vagy kdrnyezetmérndk)

Téma rovid leirdsa:

Az elmult években a kemoszenzorok vitathatatlan jelentdségre tettek szert a biologiai €s
kornyezeti szempontbol fontos kationok kimutatdsaban egyszertiségiik, elérhetdségiik és egyre
alacsonyabb kimutatdsi hatiraik révén. Mindezek kiilondsen felértékelddnek a fejlodd
orszagokban, ahol a mindennapi életben is alkalmazzak dket, még akar a haztartasok szintjén
is [1]. Az ezen teriileten elért jelentds fejlodés ellenére a hagyomanyos optdédok szamos
limitacioval rendelkeznek, tigy, mint a korlatozott regeneralhatosag, ¢letidé, mérés idéigénye,
membranszivargds vagy €éppen a specifikus miszeres hattérigény [2,3]. A projekt soran a
kutatécsoport kozelmultban publikalt 1) fluoreszcens koronaéter szarmazékait [3,4]
alkalmaznank ujszer(i ionszelektiv optikai kemoszenzorok fejlesztésére els@sorban biologiailag
jelentds sperminanalogonok és kornyezeti mintak oldott nehézfémion-tartalmanak nagy
ateresztOképességli monitorozasara. Az alapkoncepcid kovalensen modositott, molekularis
felismerésre képes mikrotalca-eszkozok fejlesztését célozza, amelyeket UV-kameraval
felszerelt ,,black-box”-tipusti detektorkamraban vizsgalnank. Az optoanalitikai informdaciod
kiértékelését mesterséges intelligencia altal tdimogatott képfeldolgozassal kivanjuk elvégezni.
Célunk, hogy a hagyomanyos optédmembranok dsszetételét drasztikusan leegyszerisitsiik az
ioncserélo- ¢és  kromoionofor komponensek hasznélatanak mell6zésével, mikdzben
integralhatdsdgot biztositunk a hagyomanyosan elterjedt altalanos miiszerezettséggel ¢és
automatizalt munkaallomésokkal ezzel maximalizalva az elemzések ateresztoképességét.

A fejleszteni kivant hordozhaté polimereszk6zok jelentdsen olcsobb és nagysagrendekkel
gyorsabb alternativat kindlnak az 4ltalanosan hasznalt multielemes miiszeres analitikai
technikakra felhasznal6i képzettség €s specifikus miiszerigény nélkiil.

Irodalomjegyzék:

1. Wu, D, Sedgwick, A. C., Gunnlaugsson, T., Akkaya, E. U., Yoon, J., James, T. D. Fluorescent
chemosensors: the past, present and future. Chem. Soc. Rev. 2017, 46, 7105.

2. Golcs, A., Dargo, G., Balogh, G. T., Huszthy, P., Téth, T. Development of a microplate-format
direct optode sensor for ultra-high-throughput environmental and wastewater monitoring of Pb?",
Anal. Chim. Acta 2021, 1167, 338586.

3. Adam, B. A., Kis-Tét, B., Javor, B., Laszlo, S., Vezse, P., Huszthy, P., Toth, T., Golcs, A.
Covalently modified molecular-recognition-capable UV-transparent microplate for ultra-high-
throughput screening of dissolved Zn?* and Pb?*. Sensors 2024, 24, 4529.

4. Kisfaludi, P., Spatay, S., Kreko, M., Vezse, P., Toth, T., Huszthy, P., Golcs, A. A bis(acridino)-
crown ether for recognizing oligoamines in spermine biosynthesis. Molecules 2024, 29, 4390.
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Kutatasi téma cime:
,Nagy ateresztoképességli szintézistamogato eljarasok fejlesztése”

Hallgatok kore: BSc és MSc hallgatok (vegyész-, bio- vagy kdrnyezetmérndk)
Téma rovid leirasa:

A modern szerves kémiai kutatasok korai fazisu felfedezd konyvtarszintézisei jellemzden nagy
ateresztoképességre optimalizalt, sztenderdizalt mikrotalca-platformokon valdsulnak meg,
automatizalt folyamatok keretében. A vegyiiletek korai tesztelése gyakran gazdasagi
megfontolasbol a "direct-to-biology (D2B)" megkozelitést kovetve feldolgozatlan
reakcioelegyek formajaban torténik. A kutatési projekt keretében fejleszteni kivant molekularis
felismerésre alkalmas mikrotalca alapu eszk6zok hozzajarulhatnak a nagy ateresztoképességii
szintézismddszerek nanomolaris 1éptékii elvalasztastechnikai tdmogatdsdhoz. Segitségiikkel a
hagyomanyos alternativaknal (HPLC, SFC, CE) gyorsabb ¢és koltséghatékonyabb
komponensspecifikus elvalasztast érhetiink el, mikozben elkeriiljik az emlitett alternativ
modszerek okozta kedvezdtlen mintahigulast, egyidejlileg biztositva az integralhatosag és
automatizalas feltételeként fellépo "plate-to-plate” anyagtranszfert. A kutatasi projekt része az
uj szintetikus  receptorok  eldallitaisa, majd modositasa, valamint molekularis
felismerdképességiik eszkozfejlesztési hasznositisa, elsdsorban membrankotott formaban. A
tervezett membransziirési eljarasok hajtoerejeként a koncentraciogradiens, a nyomaskiilonbseég
vagy elektronikus hatdsok egyarant szolgalhatnak, mig a membranok komponensspecifikus
megkiilonboztetd-képességét a rogzitett szelektormolekulak biztositjak.

Az eredmények a felfedezd konyvtarszintézisek termékelegyeinek tisztitasan keresztiil
véarhatoan javitjak a korai fazisu vegyiiletsziirések teszteredményeinek megbizhatosagat, ezzel
hozz4jarulva gyogyszerkutatasi projektek kockazatcsokkentéséhez.
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