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1. Bevezetés

A Szegedi Tudomanyegyetem Természettudomanyi és
Informatikai Karanak, Fizikai Kémiai és Anyagtudomanyi
Tanszékén miikodo Kolloidok és Nanoszerkezetli Anyagok
Kutatdcsoportunk kutatasi profilja a csoport kozel 25 éves
fennallasa ota szamos teriiletet érintett. A rétegszilikatok és
réteges kettds hidroxidok (LDH) altal stabilizalt félvezetd
nanorészecskék méretszabalyozott szintézise mellett az
ultravékony hibrid filmek és az anizometrikus nanolamellas
rendszerekbdl felépithetd onszervezddd kolloid rendszerek
tanulmanyozasa is szerves részét képezte kutatasainknak. A
Dékany Imre akadémikus altal vezetett kutatdocsoport
eredményei tobb konyvfejezetben és nemzetkozileg rangos
folyodiratokban kozel 250 publikdcié formdjaban keriiltek
bemutatasra, emellett 5 szabadalmi bejelentés is sziiletett
1990-2016 kozott. A Szegedi Tudomanyegyetem AOK
Orvosi  Vegytani Intézetben 2007-2017 kozott az
MTA-SZTE  Szupramolekularis és  Nanoszerkezetli
Anyagok Kutatocsoportban interdiszciplinaris kutatasokat
végeztiink kémiai, bioldgiai és orvosi szakteriileteken
alkalmazott kutatasi modszerek egyiittes alkalmazasaval. A
nanoszerkezetli anyagok vizsgalataban alkalmazott kisérleti
technikdk altal szolgdltatott informaciok, sikeresen
hozzajarultak peptidek és fehérjék élettani jelentdségli
sajatsagainak modellezéséhez és megismeréséhez. Ezaltal
olyan neurodegenerativ korképek molekularis szintd
kialakulasanak feltérképezésében tudtunk eredményeket
elérni, mint példaul az Alzheimer-kor, amely egyike a
fehérjék szerkezetvaltozasaval Osszefiiggd betegségeknek.
A csoport 2017. juliustdl megujult kutatasi programmal,
kiboviilt  miiszerparkkal és  atszervezett személyi
allomannyal MTA-SZTE Biomimetikus Rendszerek
Kutatdécsoport néven tevékenykedik tovabb Prof. Dr. Téth
Gabor vezetésével. Az emlitett kutatdocsoportjaink fobb
kutatasi eredményeit a kovetkezéekben foglaljuk ssze.

2. Szilard - gaz hatarfeliiletek: Vékonyrétegek elallitasa
és szenzorikai alkalmazasa

Kutatdcsoportunkban mar tobb évtizedes multra tekint
vissza a vékonyrétegek kiilonbozé modszerekkel torténd
eloallitdsa ¢és sokrétli alkalmazasa. Elébbiek koziil a
legismertebbek a Langmuir-Blodgett filmek, valamint az
ugynevezett LbL (angol: Layer-by-Layer, rétegrol-rétegre)
technikédval készitett vékonyrétegek, melynek preparalasa
soran ellentétes feliileti toltéssel rendelkezd
polielektrolitokat, agyagasvanyokat és nanorészecskéket

alkalmazunk, mint ,épitéelemeket”. Ezek valtakozo
adszorpcidja, adhézidja altal igen valtozatos szerkezetii €s
jol  kontrollalhatd  paraméterekkel (pl.  rétegszam,
rétegvastagsdg, torésmutatd, porozitds stb.) rendelkezd
filmek allithatok el6 (1. abra).

A késobbi alkalmazasok, felhasznalasi médok tulnyomo
tobbsége soran eclengedhetetlen a vékonyrétegek fobb
paramétereinek ismerete. A szenzorikai célu alkalmazéasok
esetében ezek a rétegvastagsag, torésmutatd, porozitas. Ezek
megismerése soran az 1.A abran lathatdo sémak alapjan
els6ként szerkezeti modellt allithatunk fel, majd abban
alkalmazzuk a fény, hullim- és sugar-terjedési sajatsagait
leird torvényszeriiségeket (pl. fénytorés, visszaverddés,
interferencia).
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1. Abra. LbL technikaval készitett vékonyrétegek valtozatos szerkezetét
bemutato sematikus abra (A), valamint az igy eléallitott filmek
rétegvastagsaganak meghatarozasa a roluk visszaverodott (fehér) fény
spektrumanak analizisével (B).

Az igy nyert, a visszavert fény spektrumat jellemzé —
hulldmhosszfiiggd, és a kérdéses paramétereket tartalmazo —
egyenletet a mérési adatainkhoz igazitva kapjuk példaul a film
rétegvastagsagat (d, 1.B abra) és torésmutatdjat (n). A
torésmutatd azért kap kitlintetett figyelmet, mert az érzékeld
vékonyréteg felilleten vagy annak poérusaiban torténd
adszorpcids folyamatok a torésmutatoban okoznak valtozast, és
ezt a torésmutatd valtozast (An) hasznaljuk fel az adszorbealt
mennyiség meghatarozasara. Az elmult évek soran csoportunk

* Csap6 Edit. Tel.: +36-62-544-476; fax: +36-62-546-482; e-mail: juhaszne.csapo.edit@med.u-szeged.hu

125. évfolyam, 1. szam, 2019.



4 Magyar Kémiai Folydirat

szamos publikéciot kozolt félvezetd nanorészecskék (foként
Zn0,, ZnO) és anionos polielektrolitok (polisztirolszulfonat,
PSS és poliakrilsav, PAA) alkalmazasaval készitett hibrid
vékonyrétegek  jellemzésével, ¢és  azok  szenzorikai
alkalmazasaval kapcsolatosan', ezek koziil a legutobbit
mutatjuk be réviden.
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2. Abra. ZnO, nanorészecskék, PAA policlektrolit és mezoporusos
szerkezetli SiO, (SF, silica foam) egységek felhasznalasaval készitett
vékonyréteget, mint érzékeld feliiletet alkalmazo etil-alkohol szenzorok
valaszai kiilonboz6 mértékit EtOH koncentraciok esetében.

Egy potencialis etanol szenzor fejlesztése soran ZnO,
nanorészecskék, PAA polielektrolit és mezoporusos
szerkezetli SiO, (SF, silica foam) egységek felhasznalasaval
készitettiink kiilonb6z6 Osszetételli, érzékeld feliletként
szolgald vékonyrétegeket. Amint az 1.A abran lathato, ezek
htisszoros ZnO,/PAA vagy ZnO,/SF kettosrétegbdl, illetve
tizszeres ZnO,/PAA/ZnO,/SF hibrid egységbdl épiilnek fel.
Etil-alkohol detektalasi kisérleteink soran azt tapasztaltuk,
hogy a [ZnO,/PAA],, felillet elenyészé mértékii valaszt
adott, foként az alacsonyabb koncentraciok tartomanyaban;
a masik kettd, elénydsebb intenzitdsu valasz jelet ado
szenzor koziil a [ZnO,/PAA],, jelentdés alapvonal
emelkedéssel (drift) volt terhelve, és magas koncentraciok
esetében a valasz egyre inkabb eltért a linearistol. Ezzel
szemben a [ZnO,/PAA/ZnO,/SF],, szerkezet valasza a teljes
(0,475-11,88 ppm) koncentracid tartomanyon linearis volt,
alapvonal emelkedés nélkiil. Szamitasaink szerint a szenzor
kimutatasi hatara (limit of detection) LOD < 500 ppb, amely
érték magasan kiemelkedik a szobahémeérsékleten miikodo
etanol szenzorok sorabol*.

3. Gorbiilt folyadék - folyadék hatarfeliiletek: Feliilet-
aktiv anyagok keverékeivel stabilizalt nanoemulziék
eloallitasa és olajipari alkalmazasa

A kutatocsoport miikddése oOta szinte folyamatosan végez
ipari partnerektl érkezé felkérés ttjan alkalmazott
kutatasokat. Ezen innovativ kutatdsok soran a csoportra
jellemzd klasszikus kolloidkémiai tudasbézisra épitve, olyan
teriileteken  folynak vizsgalatok, mint példaul az
asszociacios  kolloidok  fizikai-kémiai  sajatsagainak
megismerése vagy a feliilletaktiv anyagok hatarfeliileti
onrendezddését alapvetden meghatarozo tdrvényszeriiségek
feltérképezése. Kutatasi feladataink kozott megjelentek
tovabba a gorbiilt hatarfeliilettel elvalasztott folyadékfazisok
alkotta emulziok optikai, szerkezeti és folyasi (reologiai)
tulajdonsagai kozotti Osszefiiggésesek felderitésére és nem

utolsd sorban a nemesfém nanorészecskék és Otvozeteik
tovabba a hibrid struktardk szintézismodszereinek
optimalizalasara iranyuld vizsgalatok.

Az emulziok évtizedek oOta fontos szerepet toltenck be az
iparban és egészségiigyben egyarant. Szamos termék eldallitasa
soran alkalmaznak emulzidkat és az eldallitott termékek
jelentds része valamilyen emulzio. Ezért rendkiviil fontos
tulajdonsagaik ~ megismerése, a  keletkezésiiket  és
megsziinésiiket meghatarozd paraméterek feltérképezése és
tervezett szabalyozasa. A sokrétli felhasznalas miatt az
emulziokkal szemben tadmasztott kdvetelmények meglehetdsen
eltérdek lehetnek. Az eléallitdsuk vagy megsziintetésiik soran
jelentkezé koltségeinek csokkentése ¢és az alkalmazott
technologiak — egyszer(isitése azonban minden teriileten
egyarant lényeges. Tovabba, az alkalmazott eljarasoknak és
anyagoknak egyre szigorubb kornyezetvédelmi
szabalyozasnak  kell —megfelelniiik. A nanométeres
mérettartomanyba esé cseppeket tartalmazd emulziok iranti
érdeklddés az 1980-as évektdl kezdve egyre jelentsebbé valt.
A mar ismert és alkalmazott makro- és mikro-emulziokkal
szemben a rendkiviil kis cseppméretnek koszonhetben ezek a
kolloid rendszerek tovabbi elényds tulajdonsagokkal
rendelkeznek. Hatoéanyag formulazasra alkalmas sajatsaguk
révén megjelentek gyogyszerészeti készitmények, kozmetikai
cikkek ¢és élelmiszeripari termékek fejlesztésében, valamint a
milanyag- és petrolkémiai kutatdsokban. Volumenét és globalis
jellegét tekintve kiilonlegesen jelentds felhasznalasi teriiletet
képvisel az olajipar, amelyben hosszu ideje alkalmaz
emulziokat.

A koolaj kitermelésben folytonosan zajlanak kutatasok a
masodlagos mivelés utan visszamaradt olajkészletek
kiaknazéasara. Az olajipari gyakorlatban ezeket az olaj
kitermelési modszereket az angol Enhanced Oil Recovery
roviditése utan EOR-miivelésnek nevezik. A gyakorlatban a
termikus eljarasok és kiilonboz6 tipusu gazok (altaldban
szén-dioxid) besajtolasan kiviil a feliiletaktiv anyag- vagy
polimer-oldatok alkalmazasa terjedt el leginkabb. Jelenleg a
vilag koolaj termelésének mintegy 3,5 %-a szarmazik a
kéolajkihozatal-noveld6 EOR-eljarasokbol. Az olajipar
vezetd nagyhatalma, az Amerikai Egyesiilt Allamok
jelenlegi kdolajtermelésének 12%-at kdolajkihozatal-noveld
eljarassal termeli. Magyarorszag 1,3 milli6 tonnas éves
olajtermelésének 17 %-a szarmazik a megndvelt
hatékonysagii modszerekbdl. A nanoemulzidk egyik
lehetséges olajipari felhasznalasa az olajkitermelésben
alkalmazott vegyi anyagok szallitasa/tarolasa és azok
iranyitott célba juttatdsa. A bels6, emulgealt fazisban oldott
anyagok nem keriilnek kapcsolatba a szallitasra és tarolasra
hasznalt berendezésekkel, ezaltal példaul korroziv
tulajdonsadgu anyagok is konnyedén célba juttathatok. A
kutakban és vezetékekben keletkezd karos lerakodas
eltavolitasa igy a szerkezeti anyagok karosodasa nélkiil
oldhaté meg. Az emulgedlt fazis rendkiviil nagy fajlagos
feliiletének kdszonhetden a nanoemulzidk sokkal nagyobb
mennyiségli felilletaktiv anyag szallitasara és tarolasara
képesek, mint a vizes vagy oldoszeres oldatok, amelyek
esetén problémat jelent a feliilletaktiv anyag oldhatosaga
ezaltal ezek a kolloid rendszerek a kutkarbantartason és
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rétegkezelésen tilmenden a kdolajkihozatal-ndvelésében is
hatékony eszk6zok lehetnek. Az emulzidk és ezaltal a
nanoemulzidk is akkor keletkezhetnek, amikor elegendd
energidt biztositunk (pl. mechanikai energia formajaban) a
diszpergalt fazis kialakulasaval jaré nagyobb hatarfeliilet
1étrehozasahoz. Mivel az emulzid képz6dés szabadentalpiaja
aranyos a hatarfeliileti fesziiltséggel, egy adott keverési
energianal, annal kisebb lesz az atlagos csepp méret, minél
kisebb a hatarfeliileti fesziiltség. A kis atmérdjii cseppek
létrehozasa tehat nagy energiat és/vagy hatarfeliileti
fesziiltség csokkento feliiletaktiv anyagot igényel.

A feliiletaktiv anyagok, mas néven tenzidek, amfipatikus
jellegli vegyiiletek, melyek egy hosszabb szénlanct hidrofob
csoportot ¢és hidrofil atomcsoportot tartalmaznak, amelyek
eltérd ardnya révén aszimmetrikus polaritas jellemzi a
molekulat. Az eltérd polaritasnak koszonhetden ezek a
molekulak a hatarfeliileten Gigy orientalddnak, hogy az apolaros
molekularész fordul az apolaros fazis, a polaros fejcsoport
pedig a polaros fazis felé. A hatarfelilleti fazisban vald
feldusulasuknak és specialis elhelyezkedésiiknek kdszonhetden
a feliiletaktiv anyagok csokkentik a hatarfeliileti fesziiltséget,
ezaltal képesek az emulziok keletkezését elGsegiteni és a
létrejovo diszperz rendszert stabilizalni. Az oldat toménységét
novelve a hatarfelilleten 1év0 tenzidmolekuldk szdma
novekszik, és elérhetd egy olyan koncentracid, melynél a
feliiletaktiv molekulak teljesen kiszoritjdk az olddszer
molekuldit, a feliileti fesziiltség ebben az esetben lesz a
legkisebb. A tenzidkoncentraciot tovabb novelve a feliileti
fesziiltség mar nem vagy csak kis mértékben valtozik, azonban
a folyadékban a tenzid molekuldk asszocidlédnak, micellak

képzoédnek.
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3. Abra. A hatarfeliileti fesziiltség és a kritikus micellaképzédési
koncentracio valtozasa a tenzidkeverék dsszetételének fliggvényében

Adott koncentracioju, de eltéré kémiai szerkezetli tenzideket
tartalmazo oldat esetében a feldusulds révén kialakuld
feliileti- vagy hatarfeliileti fesziiltség az anyagi mindségeken
és a homérsékleten tl a feliiletaktiv anyagok egymashoz
viszonyitott aranyanak is fliiggvénye. Ennek megfelelden a
tenzidkeverékek oldatainak esetében olyan adszorpcios
azeotrop sajatsag figyelheté meg, amely az elegyadszorpcid
tekintetében mar régota jol ismert jelenség. Az sszetétel
varidlasa mellett meghatarozhaté azon Osszetételi ardny,
amely esetén a hatarfeliileti réteg Gsszetétele a legnagyobb
mértékben eltér az idealis viselkedést feltételezd szamitas
altal josolt értéktdl°. Ezzel egyiitt ezen dsszetétel egyuttal
minimummal rendelkezik a hatarfeliileti szabadenergia
tekintetébe, igy meghatarozasa révén alacsony cseppméretii
¢és jelentds kinetikai allandosaggal bird nanoemulzié
allithato el6. A MOL Nyrt. megbizasa révén inditott

,Nanoemulziok olajipari alkalmazhatésaganak vizsgélata”
cimii kutatdsi téma sikerességét jelzi, hogy 2013. év
decemberében, majd 2015. novemberében a battonyai
olajmezé mészmarga tarlokdzetében végeztek el sikeres
rétegserkentési miiveleteket, amelyekhez a kutatocsoport és
a cég munkatarsai altal kozosen fejlesztett nanoemulzids
technologiat alkalmaztak.

4. Szilard - folyadék hatarfeliiletek: Kolloidalis gyégyszer-
hordozok, biomimetikus szenzorok és intelligens bevonatok

4.1. Feliileti plazmon rezonancia vizsgalatok modell
peptid/kismolekula kélesonhatas tanulmanyozasara

A mag-héj szerkezeti gyogyszerhordozo rendszerek
szintézise ¢és fizikai-kémiai méréstechnikakkal torténd
jellemzése az MTA altal tamogatott csoportunk egy
meghatarozo jelentGségli kutatasi teriilete. A kolloidalis
hordozok matrixaként szervetlen® (pl. szilika, réteges kettds
hidroxid) és szerves vegyiileteket’ (pl. fehérjék, liposzomak)
egyarant alkalmazunk. A modell molekulaként felhasznalt
ibuprofen, ketoprofen sejtmembranokon vald bevitelének
biztositasa céljabol a hatoanyagokat fehérje/polielektrolit
mag-héj kompozitok szerkezetébe zarjuk. Meghatarozzuk a
hatdéanyag kioldodas kinetikajat és kioldodasi profilok
ismeretében javaslatot tettiink a folyamat mechanizmuséra®.
A mag-héj kompozitok alkalmasak a hatdéanyagok vér-agy
gaton valo atvitelére is, ezért a kompozitok neuroprotektiv
anyagok felszivodasat is elGsegitik. Egyilittmikodve a
MTA-SZTE Idegtudomanyi Kutatdcsoportjaval a hidrofob
karakter(i kinurénsav kapszuldzasat oldottuk meg sikeresen,
majd a modszer hatékonysagat in vitro modell vér-agy gatas
ill. in vivo Allatkisérletek is igazoltunk.” A technolégia
gyogyszeripari alkalmazasara 2015-ben eljarasi szabadalmat
nyujtottunk be a fehérje/hatdéanyag kompozit témajaban,
amelynek el6allitasi sémajat a 4. abra szemlélteti.
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4. Abra. A BSA/KYNA/PAH nanokapszula eléallitisanak sematikus
abraja

Kisszogli rontgenszoras (SAXS) valamint infravotros
(FT-IR) ¢és cirkularis dikroizmus (CD) spektroszkopa
modszerével végzett szerkezetvizsgalat utjan sikeresen
fiiggvényében a hatoanyag megkotddése elstt és utan.® A
mag-héj szerkezetli kompozitokban a komponensek kozotti
receptor-ligandum jelelgli kolcsonhatasokat a felileti
plazmon rezonancia (SPR) és izoterm titracids kalorimetria
(ITC) modszerének alkalmazasaval kvantitativ. modon
jellemeztiik.®

Az elmult évtizedek soran az SPR spektroszkopia modszere
egyre szélesebb teret hoditott az élettani jelentOségli
kolesonhatasok modellezésben és vizsgalataban. A kvazi
kétdimenzios analitikai eljaras segitségével elsdsorban
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fehérjék kozotti kolesonhatasok mennyiségi és mindségi
analizise végezhet6 el. A modszer kivaldoan alkalmas a
bioloégiai  folyamatok  vizsgalatara,  felbontasanak,
érzékenyégének és  minimdlis minta  igényének
koszonhetden. Mig a korabban-e célra alkalmazott vizsgalati
modszerek, mint példaul a kvarc kristaly mikromérleg
(QCM) anyagigénye viszonylag nagy lehet, koltségessé téve
ezzel a kérdéses rendszer vizsgalatat, az SPR spektroszkopia
képes rendkiviil alacsony (fehérjék esetében akar nM-os)
koncentraci6 tartomanyban is mérni. A vizsgalati modszer
tovabbi pozitivuma, hogy a kolcsonhaté partnerek
koncentracio valtozasat, valds idében ¢és jeloldanyag
hasznalata nélkiil is lehet detektdlni. A leggyakrabban
vizsgalt kolcsonhatasok a  DNS-DNS, DNS-RNS,
DNS-fehérje, lipid kettosréteg-fehérje, fehérje/peptid-
gyogyszer molekuldk kozott kialakulo kotéstipusok.

A mobdszer alapjat képzd jelenségét a Johns Hopkins
Egyetem kutatéja R. M. Wood figyelte meg elséként, a
diffrakcidés racson szort fény spektrumaban megjelend
anomaliaval kapcsolatban. K¢&sobb bizonyitasra keriilt, hogy
a kérdéses anomaliak kapcsolatban allnak a racs feliiletén
létrejovo elektromagneses felilleti hullamok gerjesztésével
¢és a visszavert fény intenzitdsanak csokkenése a gerjesztett
feliileti plazmonok hatasa. A plazmon rezonancia a fémben
1évé vezetési elektronoknak az elektromagneses tér
segitségével gerjesztett hullamszer(i mozgasat jelenti, amely
hatdsdra a fémfeliilet ¢és a dielektrikum hatdran a
hatarfeliilethez kozel erds, de egyben erdsen csillapitott tér
alakul ki. A feliileti plazmon rezonancia analitikai céla
alkalmazésa soran az egyik kolcsonhato felet a nemesfém
bevonati szenzor feliiletre rogzitik (immobilizalas), ez
leggyakrabban a nagyobb molaris tomegli molekula
(receptor), de a rdgzités szamos tényezd, Ugymint a
koncentracié vagy a minta dsszetételének is fiiggvénye. A
masik kolesonhatdé molekula (analit/ligandum) adott
aramoltatjak allando sebességgel, lehetévé téve a két fél
kozotti interakeio 1étrejottét. Az immobilizalas megtorténhet
kovalens kotéssel kozvetleniil az arany bevonatd chip
feliiletén, ha a biomolekula tartalmaz a kotés kialitasara
alkalmas tiolcsoportot. A mérés soran a chipet a hordozé
oldalarol a teljes visszaverddés szogén beliil, de széles beesd
szOg tartomanyban monokromatikus fénnyel vilagitjak meg,
amely az iiveg felsd hataran teljes visszaverddést szenved,
majd a visszavert sugar egy detektorra vetddik. A teljes
visszaver6dés  soran az  elektromagneses  hullam
exponencialisan csokkend intenzitassal behatol (ezaltal
evaneszcens tér alakul ki) a szenzor mintakamrdjanak
oldalan 1éve kdzegbe. Az evaneszcens tér kiterjedése a
fémrétegre és folotte 1évo keskeny, néhany szaz nanométer
vastag tartomanyra korlatozédik. A beesd fény egy bizonyos
szO0g (vagy hullamhossz) mellett kolcsonhatasba 1ép a
fémrétegben 1év6 szabad elektronokkal ¢és az altaluk
létrehozott elektromégneses térrel, és rezgésbe hozza,
gerjeszti azokat, vagyis kialakul a felszini plazmon
rezonancia. Ekkor az adott beesési szoghdz (vagy
hulldmhosszhoz) tartozé fény elnyelddik, intenzitdsa
csokken, ahogyan azt az 5.a dbra szemlélteti. Alkalmasan

megvalasztott detektor segitségével meghatarozhatjuk az
intenzitds minimumhoz tartozé szdget vagy hullimhosszat.

A szenzor felszinéhez kot6dé molekuldk megvaltoztatjak az
evaneszcens térben a lokalis torésmutatot, amely hatassal
van a plazmon hullamok rezonancia feltételeire, a kotodés
soran a rezonancidhoz tartozd szog vagy hulldmhossz
eltolodik. Az eltolodas mértéke (fehérjék esetében jo
kozelitéssel egyenesen) aranyos a felszinen megkdt6dd
anyagmennyiséggel. Ezaltal pontosan meghatarozhato tehat
egy kisérleti rendszeren beliil a szenzorfeliileten megkotott
receptor jellegli makromolekula anyagmennyisége.'® Az
irreverzibilisen kotott receptor altal  funkcionalizalt
szenzorfeliilet ezutan alkalmas a kérdéses ligandum
megkdtddésének vizsgalatara.

@)
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5. Abra. Az SPR mérési elvének bemutatésa (a) illetve a regisztralt
szenzorgramok kinetikai modellekkel torténd illesztése révén
meghatarozhato kinetikai és termodinamikai paraméterek
meghatarozhatosaga (b).

A kolesonhato par mennyiségi viszonyainak megallapitasan
tal a megfeleld adatfeldolgozasi és kiértékelési eljaras
kidolgozéasa utan a folyamat sebességi és egyensulyi allandoi
is meghatarozhatoak. Mindezen paraméterek homérséklet-
figgésének tanulmanyozasa révén szamithatova valnak azon
termodinamikai allapotfiiggvények, melyek megerdsithetik
egy feltételezett kapcsolddasi mechanizmus helyességét. Az
igy szarmaztatott termodinamikai adatok a fiiggetlen izoterm
titracidos mikrokalorimetrids mérés altal szolgaltatott entalpia
adatokkal 6sszevethetok.

Az emlitett idegtudomanyi kutatdcsoporttal folytatott
kinurénsav kozpontu kutatds soran az emlitett potencialis
hatdanyag szorpcios izotermainak meghatarozasat végeztiik
el az AMPA (alfa-amino-3-hidroxi-5-metil-4-isoxazol-
propionsav) receptor GluR; (glutamat receptor) alegységet
modellezé peptid fragmensekkel funkcionalizalt'! SPR
szenzorfeliileten. Egy kivalasztott fragmens (GluR; »7¢.300)
esetében a szenzorgramok kinetikai modell alapjan torténd
diszkrét és globalis illesztése révén, meghataroztuk a
hatdéanyag megkotodésének sebességi és egyensulyi
allandot, majd ezek birtokaban javaslatot tettiink az
alegységhez torténd kotddés modjara. A kérdéses receptor
alegységhez torténd kotédés specifikus jellegének
igazolasara dsszehasonlitd vizsgalatokat végeztiink szérum
albumin fehérjék receptorként vald alkalmazasaval. A
receptor modellek ¢és szérum fehérjék alkalmazasaval
végezett SPR spektroszkopias mérések eredményeinek
Osszevetése megerdsitette a feltételezett kotési modot
valamint annak specifikussagat.!>!3
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4.2. Biofunkcionalizalt plazmonikus és fluoreszcens
arany nanorészecskék/nanoklaszterek

A fiziologids koriilmények kozott is jelentds kolloid
stabilitast mutaté fehérjék az 5-10 nanométeres
mérettartomanyba sorolhatok, ezaltal kolloid sajatsagaik
vizsgalata tematikailag a nanoszerkezetli anyagok
kutatdsdhoz kapcsolodik. A kutatdcsoportban szdmos,
nemzetkozileg rangos folyoiratokban kozoltikk az arany és
eziist kolloidok méretszabalyozott eldallitasarol szo6lo
tudomanyos eredményeinket, ahol a vizes kdzegii nemesfém
szolok stabilitasanak novelésére a konvencionalisan
alkalmazott feliiletaktiv anyagokon ¢és polimereken tul
aminosavakat, kis molekulatdmegli peptideket, ill.
fehérjéket hasznéltunk.'*'® A nevezett rendszerek egyedi
részecskéinek alakjaval, méretével, szerkezetével és anyagi
mindségével  szisztematikusan  hangolhatd,  optikai
(lokalizalt  feliileti  plazmon  rezonancia, = LSPR)
tulajdonsagait tanulmanyoztuk. Sikeresen eldallitottunk és
karakterizaltunk arany/eziist 6tvozet és rud alakt arany
nanorészecskéket, melyek esetén az Osszetétel és a
morfologia modositasaval a plazmonikus tulajdonsagok
hangolhatova valnak.!7!® A nanoméretii fém részecskék
felilletének  funkcionalizalasa révén a plazmonikus
részecskék altal novelt fluoreszcencia (plasmon-enhanced
fluorescence) tanulmanyozhat6, mely az  optikai
bioszenzorok fejlesztésének egyik meghatarozo jelensége.”

@) ®) Ny
—
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6. Abra. A feliileti plazmon rezonancia (a) és a plazmonikus fém altal
novelt fluoreszcencia (b) jelenségek.

Az emlitett optikai sajatsagok koziil 6. abra a feliileti
plazmon rezonancia és a plazmonikus fém altal novelt
fluoreszencia jelenség alapjait mutatja be, mig a 7. abra a
szférikus arany és  eziist, valamint  kiilonb6zd
hossz/szélesség aranyu rud alaku arany részecskék egyedi
plazmon savjait jeleniti meg.

@ @ 3 @

5 ©
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7. Abra. A gomb alakii Ag (1: 390 nm), gomb alakii Au (2: 518 nm) és
rad alaka Au részecskék egyedi plazmon rezonancia savjai a 4. sorszamu
diszperzio TEM felvételével (3: 682 nm: AR=2,5; 4: 825 nm: AR=44; 5:
980 nm: AR=5,0; 6: 1015 nm: AR=5,2).

A nemesfém kolloidok szerkezet és stabilitasvizsgalatan til az
elmilt években egyre intenzivebben foglalkozunk
aminosavakkal, fehérjékkel és nukleotidokkal stabilizalt
fluoreszcens sajatsaggal rendelkez6 nemesfém alapu
nanoklaszterek el6allitasaval, karakterizalasaval valamint
szenzorikai felhasznalasaval.'”?® A klaszterek emisszios
sajatsaga ¢és a klasztert felépitd atomok szama kozotti
kapcsolat alapjan az 5-8 atombol allé klaszterek a kék
(450-470 nm), mig a 12-15 atombdl allok a z61d (500-520 nm)
tartomanyban emittalnak. Analitikai céli alkalmazasokban
rendkiviil igéreteseck az AMP (adenozin-monofoszfat)
molekulak altal stabilizalt arany nanoklaszterek, amelyeket
Fe3'-ionok vizes kozegben torténd szelektiv kimutatdséra
sikeresen alkalmaztuk.?’ Mindezek mellett szervetlen anionok
vagy egyéb biomolekulak  detektdlasara, szelektiv
feldusulasuk esetén fluoreszcens képalkotasra vagy
kiilonb6zé hatéanyag szallitdé rendszerek jeldlésére is
kivaléan alkalmasak lehetnek, igy a jovobeli kutatasoknak is
szerves részét fogjak képezni.

4.3. Szuperhidroféb, oleofob és fotoreaktiv feliiletek

Szabalyozott &sszetételli és hangolhatd tulajdonsagokkal
rendelkezé nanoszerkezetli rendszerek elballitasaval uj
funkciondlis anyagokat ¢és intelligens bevonatokat
hozhatunk létre.?! Ezek a tobb komponensii nanostrukturélt
rendszerek értékes informaciot adhatnak, ill. elénydsen
hasznalhatéak mindazon kutatasi teriileteken, ahol a
hatarfeliileti jelenségeknek szerepe nem hanyagolhato el. Ide
sorolandé minden olyan fejlesztés, amelynek célja korszerii
¢és hatékony (foto)katalizator, szenzor, napelem eldallitasa
altal szennyezbanyagok artalmatlanitasa és detektalasa vagy
a megujulo energiaforrasok kiaknazasa. Az természet altal
ihletett, biomimetikus technolégiai megoldasok alapjait is
nagyon gyakran a kolloidkémiai szintézismodszerekkel
kialakitott ~specialis hatarfeliiletek, ill. hatarfeliileti
jelenségek alkotjak. Ennek jol ismert példdja az ontisztuld
tulajdonsagu lotuszlevél finomszerkezetének mesterséges
kialakitasa. A novény levelét és virdgat a viz és mas
folyadékok nem nedvesitik, olyan csepp képzddik rajtuk,
amely nem tapad meg annak feliiletén, hanem lepereg arrdl,
s6t kozben a nodvényen talalhatd szennyezddéseket is
eltavolitja. Ennek megfeleléen a hasonlé mikrométeres és
nanométeres skalan strukturalt mesterségeses feliiletek is
vizlepergetd és ontisztuld tulajdonsagokkal birnak.??> Az
ontisztuld feliiletek egy masik nagy csoportjat a katalitikus
tulajdonsagokkal rendelkezd vékonyrétegek képviselik.
Ezek  preparalasaval ~ valamint  kornyezetvédelmi,
egészségligyi, mikrobiologiai és orvos bioldgiai alkalmazasi
lehetéségeinek felkutatdsaval munkacsoportunk évek ota
foglalkozik.?3?* Az ilyen katalitikus bevonatok alkalmazasa
esetén a megfeleld hullimhosszusagu elektromagneses
sugarzas gerjeszteni képes a feliileten immobilizalt félvezetd
oxid alapt fotokatalizator részecskéket (pl. TiO,, vagy
Zn0), amely hatasara reaktiv specieszek keletkeznek. Ezek a
reaktiv gyokok /pl. szuperoxid (O,") hidrogén- peroxid
(H,0,), vagy hidroxil- gyok ("HO)/ megfeleléen nagy
oxidacios potenciallal rendelkeznek ahhoz, hogy a
kiilonb6z6  szerves anyagokat lebontsak. Reaktiv
tulajdonsagaiknak kdszonhetden felhasznalhatok szennyezd
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crer

feliiletek fertStlenitésére egyarant.’* A katalitikus részecskék
felileti  immobilizalasa  polimerekkel — alkalmazasaval
valosithaté meg, amely esetben a polimer rogzitd anyag nem
kivant fotodegradacidja egy inert lamellés szerkezetii adalékkal
jelentds mértékben visszaszorithatd. Kutatasaink soran
bizonyitottuk, hogy az emlitett kedvezd hatason tulmenden a
szervetlen hidroxiapatit lamellak nagyobb diszperzitasfokot
biztositanak a TiO, fotokatalizator részecskéknek, ezaltal a
kompozit katalizator fotokatalitikus hatasfoka jelentds
mértékben ndvekedhet.>

Munkacsoportunkban az Ontisztuld feliilletek ¢és a
fotokatalizatorok elényds tulajdonsagat otvoztiik*?, olyan
rétegek kialakitasa soran, amelyek egyszerre mutatnak
szuperhidrofob ¢és katalitikus tulajdonsagokat (8. abra).
Szintézisiik soran felhasznaljuk az dket felépité mindharom
kolloid rendszer elényos tulajdonsagait. A kis felileti
energiaval rendelkezd polimer kotéanyag érdességét lathato
fényben aktiv plazmonikus fotokatalizator nanorészecskék
alkalmazasaval noveljiik. A nagy felilleti energiaval
rendelkez6 nanorészecskék ¢és a hidrofob polimer
tarsithatosagat (a részecskék polimer filmben torténd
eloszlathatosagat) pedig a feliiletikon adszorbealt tenzid
molekulak alkalmazéaséaval biztositottuk. A réteg kialakitasa
soran a primer fotokatalizator nanorészecskék mikrométeres
nagysagrendbe esé aggregatumokat alkotnak (8.a abra). Igy
a kialakult bevonat — hasonldéan a természetes eredeti
lotuszlevél finom struktirajahoz- mind mikro- mind nano-
szinten strukturalt, érdes jelleget mutatnak.

Névekvé bevildgitasi idé

c.) _

8. Abra. A fotoreaktiv és szuperhidrofob bifunkcios tulajdonsaggal
rendelkezd hibrid réteg SEM felvételei (a). A metilénkék oldat nem
nedvesiti a filmet, még az apolaros vords szini (szudan IV) festékoldat
szétteriil a rétegen (b), majd ezt kovetden fotodegradaciot szenved (c)

A polimer kotdanyag hidrofilitasanak valtoztatasaval
elérhetd, hogy a kialakitott fotoreaktiv rétegek nedvesedése
széles skalan, a szuperhidrofiltél egészen a szuperhidrofob
tulajdonsagig valtozzon. A makromolekulas rendszerek jol
tervezhetd anyagok, szintéziskoriilményeik paraméteri altal
szabalyozhaté tulajdonsagokkal ruhazhatok fel. A
szabalyozhat6 nedvesedést példaul egy hidrofil és hidrofob
monomer kopolimerizacidjaval eldallitott akril- alapu
polimer vékonyréteg biztositja.
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w{ I
/E/ """ feliletérdesités T
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9. Abra. A kopolimer hidrofilitasanak hatésa a kiindulasi polimer filmek,
ill. a fotokatalizator részecskékkel érdesitett hibrid vékonyrétegek
nedvesedési tulajdonsagaira

A plazmonikus fotokatalizator részecskék altal érdesitett
hibrid film esetében pedig a feliileti érdesség a feliilet
jellegét, azaz nedvesedési tulajdonsagait fokozza (9. abra). A
tetszOleges nedvesedési tulajdonsagu és egyben fotoreaktiv
réteg alapu technologiai megoldasokat tobb ipari partnerrel
egyiitt kutatjuk, az olajipar alkalmazasoktdl az ipari és
lakossagi vizkezelésben valo felhasznalasig.

Osszefoglalis

A Szegedi Tudomanyegyetemen kozel 25 éves multra
visszatekintd Kolloidok ¢és Nanoszerkezeti Anyagok
Kutatocsoport  klasszikus  kolloid kémiai tudasbazisra
épitkezve az elmult évtizedek soran sikeresen folytatott
korszeri és eredményes alap- és alkalmazott kutatasokat.
Rangos nemzetkozi folyodiratokban keriiltek bemutatasra a
szenzorfejlesztésben alkalmazott polielektrolit, félvezetd és
agyagasvany alapt filmek és vékonyrétegek, valamint a
funkcionalizalt nemesfém alapu feliiletek és részecskék és
nem utolsé sorban a fluoreszcens sajatsagi arany
nanoklaszterek. Nemzetkozi viszonylatban mar rendkiviil
széles korben alkalmazott méréstechnikdk megismerése és
honositasa, valamint a csoportba integralt kiilonb6zo
tudomanyteriileteken jartas kutatok révén korabban
példatlan interdiszciplinaris kutatasok indulhattak. Ezek
eredményei kozott a receptorok és potencialis hatdbanyagok
molekularis 1éptéki kolcsonhatasanak modellezésétol
kezdve a fehérje alapu gyogyszerhordozé rendszerek
tervezésén ¢és szintézisén at a proteinek konformaciod
valtozasanak kovetéséig szamos teriileten sziilettek
bemutatasra érdemes és a jovében tovabb hasznosithatd
eredmények. Ipari partnerektdl érkezé megbizasok soran a
csoport olyan fejlesztésekben vett részt, amelyek egy része
az alkalmazott kutatasbol kifejlodve a Iéptékndvelt
technologiai teszteken at mara ipari gyakorlattd valt és
emellett nemzetkozi iparjogi oltalom alatt all.
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Application of nanostructured materials in sensor development, oilfield chemistry, drug discovery and heterogeneous

catalysis

Protein-biomolecule/drug molecule interactions play a
determinant role in biological systems. Detailed quantitative,
kinetic and thermodynamic characterization of these
biomolecular interactions may decisively contribute to the
modern pharmaceutical developments. Numerous different
analysis are available that can be used to monitor and
quantify these bindings. However the radio-labelled assays
for labelling of either the protein or the biomolecule are fast
and reproducible techniques, their major disadvantages are
that they are hazardous to human health; produce radioactive
waste and require special laboratory conditions. This has led
to the development of “label-free” assays based on optical
(e.g. colorimetric, fluorescence or chemo-/bioluminescence)
methods. The well-known two-dimensional (2D) sensor

techniques especially the surface plasmon resonance (SPR),
optical waveguide lightmode spectroscopy (OWLS), the
quartz crystal microbalance (QCM) or the polarized
reflectometric interference spectroscopy (PRIfS) are capable
of real-time monitoring of these interactions without the use
of labels. However, numerous research group utilize the SPR
technique to investigate biomolecular interactions in real
time but only a few articles give substantive information
about the temperature-dependency of the biomolecular
interactions. Investigation of temperature-dependent
adsorption phenomena at solid/liquid interface permits the
determination of thermodynamic state functions (AG, AH®,
AS®) of the interaction. The knowledge of these classic
physical-chemical parameters is crucial for drug
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development. In previous work we successfully combined
the beneficial sensing properties of mesoporous silica
materials and reflectometric interference technique to
construct a highly sensitive ethanol sensor operating at room
temperature. The three types of hybrid thin films, namely
ZnO2/polyelectrolyte (PAA), ZnO2/mesoporous silica foam
(SF) and a mixed, ZnO2/PAA/ZnO2/SF structures were
subjected to sensorial tests in the gas phase. We showed that
the detection limit of the sensor is sub-ppm (<500 ppb), but
only the mixed (ZnO2/PAA/ZnO2/SF) nanostructure
showed linear sensitivity in the 0.4-11.9 ppm range without
response drift, while both the response time and selectivity
remain reasonable good. Besides the investigations of
solid/gas interfaces, the molecular interactions between
different glutamate receptor model peptides
(GluR1201-230, GluR1231-259 and GIluR1270-300) and
kynurenic acid (KYNA) have also been studied by SPR
experiments at solid/liquid interfaces. The studied system is
specifically relevant in the neuroscience. Understanding the
exact molecular mechanism of the action of KYNA on
AMPARs might promote future drug development for the
therapeutic management of these disorders. We established
that the binding of kynurenic acid on peptide-functionalized
gold surface is fully reversible. We measured the reversible
bonded amount of KYNA molecules on different
peptide-modified gold surface at different temperatures
under physiological conditions. Because of the reversible
interaction between KYNA and subunits of AMPA receptor
the heat of sorption/binding values for KYNA at constant
surface loading can be quantitatively determined. The
registered sensorgrams were fitted by different kinetic model
in order to provide important kinetic parameters of the
KYNA binding on peptide surface. Besides the experimental
characterization of the receptor-ligand systems the
underlying molecular mechanism can be investigated using
the methods of computational molecular modelling. On the
other hand the above mentioned SPR techniques have been
used to provide important information for the design of drug
molecules-containing core-shell type nanocarrier composite
systems as well. These core-shell nanoparticles (CSNPs) are
widely used for therapy and diagnosis to deliver a drug in the
right place at the right time in the adequate concentration.

The main biological requirements for the synthesis of
CSNPs: utilization of biodegradable and biocompatible
materials without immunogenic and thrombogenic features.
The suitable CSNPs have a diameter below 100 nm and are
stable in blood during prolonged circulation time. We have
prepared different nanocarrier composite systems using
albumin protein or inorganic silica and biocompatible
polymers in order to encapsulate different neurotransmitter
and non-steroidal anti-inflammatory (NSAIDs) drug
molecules such as kynurenic acid and ibuprofen. For
neurotransmitter-containing carrier systems the key question
is the successful penetration of the nanocomposite across the
blood brain barrier (BBB). Many potential therapeutic agent
using in biological systems are limited namely they can’t get
through the BBB, this owing to their properties, for examples
size, lipophilicity, charge, etc. This barrier could be
eliminated by chemical modifications, interactions with
other molecules or application of composites. Novel,
carrier-systems in nanoscale may promote the drug delivery
into the brain which give the possibility to treat the
neurological disorders. For this purpose we have synthetized
one-layered core-shell nanocomposite for delivery of
kynurenic acid. Based on the results of in vitro and in vivo
experiments this nanocarrier system may the future of brain
drug development. We submitted a patent for this core-shell
nanocomposite since this is able to deliver different drug
molecules, especially neurotransmitters into the central
nervous system (CNS).

Novel, plasmonic gold nanoparticles and sub-nanometer
sized fluorescence gold nanoclusters have also been
synthesized using biocompatible preparation method to
visualize the delivery of drug -candidates-containing
nanocomposites and for following the structural and
conformation change of proteins due to the binding of
particles and clusters to the ligand or drug molecules.
Chitosan- and BSA-based nanocomposites have been
successfully labelled with blue-emitting Au/His nanohybrid
system. Moreover, the synthesized gold nanoclusters
(adenosine-monophosphate (AMP)-stabilized red-emitting
clusters) have been utilized for the development of selective
sensor for detection of Fe3*-ions in aqueous solutions.

125. évfolyam, 1. szam, 2019.



