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ELOSZO

Az MTA Természettudomanyi Kutatdkoézpont 2014-ben, az év elsé hénap-
jaiban koltozott Lagymanyosra, a Magyar tuddsok koratjara. A megvalto-
zott kornyezet Uj kihivasok elé allitotta a kutatékdzpont munkatdrsait, majd
a nyar derekdn a kutatétdbor szervezdit is.

A hatodik ,,AKI Kivancsi Kémikus” kutatotabor témait az MTA Természet-
tudomadnyi Kutatokdzpont hdrom intézete, az Anyag- és Kérnyezetkémiai
Intézet, a Szerves Kémiai Intézet és a Kognitiv Idegtudomanyi és Pszichol6-
giai Intézet adta. Ezeknek a témaknak a kutatdsara jelentkezhettek a kémia
irdnt érdekl6d6 didkok. A nagyszdmban érkezett palyamunkak alapjan az
intézetek vezet6 kutatdibdl all6 birdld bizottsag kivalasztotta azt a 27 didkot, akik junius végén
bekapcsolddhattak a kutatdmunkdba.

Hétf6t61 péntekig tartott a munka a laborokban. A didkok modern kisérleti berendezéseket
haszndltak, uj vegylleteket allitottak el6, mlszerekkel vizsgdltak kiilénb6z6 anyagok tulajdon-
sagait. A mérési adatokat kiértékelték, majd kdvetkeztetéseket vontak le az eredményeikbdl.
A tdbori események csucspontja a zardnapi miniszimpdzium volt, ahol a didkok el6adasokban
foglaltdk 6ssze mindazokat a szakmai tapasztalatokat, amiket a hét folyaman 6sszegydjtottek.
A miniszimpdziumra a didkokon, témavezet6kon, érdekl6dé kollégdkon kivil a volt kutatota-
borozék kéziil is tobben eljéttek. Orémteli volt latni, hogy az el6addsok utan a biiféasztalok
mellett kotetelen beszélgetés alakult ki az elmult hat év kutatétdborozdi kozott.

A kutatétdborban végzett munkara a koronat azok a dolgozatok tették fol, amiket otthoni
munkaban készitettek el a résztvevdk. A dolgozatokat, valamint a tdbor eseményeit feleleveni-
t6 képeket tartalmazza a jelen krénika.

Ezzel a krénikaval kdszonjiik meg a didkok tanarainak és iskolainak, hogy sok-sok éven ke-
resztlil csepegtetik beléjik a tudast, csaladjuknak pedig, hogy nyugodt hatteret biztositanak a
fejlédésiikhoz.

7 M

Dr. Tompos Andras
igazgatd



1 KUTATOTABOR UJ HELYEN

Alig telt el néhdny hénap azéta, hogy bekoltoztiink az ELTE és a BME
kampusza szomszédsagaban lévé Uj éplletiinkbe, 27 fiatal kutatdjelolt —a
hatodik kémia kutatétdbor didkcsapata — jelent meg a kutatékoézpontban.

Hétfén reggel a kutatétabor megnyitéjan mar ismerésként kdszonthet-
ték egymast a 19 — kozottik két hatdron tuli — telepllésrél érkezett didkok,
hiszen el6z6 délutan egy jatékos csapatépits tréningen mar taldlkozhattak.
A megnyité linnepségen a kdszontd utdn Tompos Andras igazgaténak a
JTuzel6anyag-cellak szerepe a megujulé energiaforrasok hasznositasaban”
cimU el6addsat hallgatva egyértelm(ivé valhatott a didkok szdmdra, hogy
ez a hét a tudomanyrél fog szdlni. Az esti programokkal, a kirdnduldssal, sporttal, jatékokkal
igyekeztiink 6nfeledt kikapcsoléddst nydjtani a didkoknak, hogy aztdn masnap Gjult erével
tudjanak a feladataikra koncentrdlni. A kz6s munka és szérakozas kdzben a mds-mas hattérrel
rendelkezé, de hasonld érdeklédésd fiatalok jobban megismerhették, és megtanultdk elfogad-
ni egymast.Tobb esetben komoly bardtsagok is szovédtek kozottik.

A kutatétaborban mivelt témak koézil harmat a Szerves Kémiai Intézet, egyet a Kognitiv
Idegtudomanyi és Pszicholdgiai Intézet, kilenc témat pedig az Anyag- és Kornyezetkémiai In-
tézet munkatdrsai irdnyitottak. A szerves kémiai laboratdriumokban dolgozé didkok kemilumi-
neszcens anyagokat, bioortogonalizalt fluorescens jelz6vegyiileteket és egy Uj gydgyszeralap-
anyag molekuldt szintetizaltak. A biokémiai természet(i témakkal foglalkozd kozépiskolasok
vizsgdltak, hogy hogyan éplil fel a sejtmembran, tanulmanyoztdk a magnézium szerepét az
idegsejtek m(ikodésében, és liposzomas gydgyszerhordozdkat allitottak el. Akik anyagkémiai
kutatdsokban mélyedhettek el, 6k driasmolekuldkat, valamint rétegszilikat polimer nanokom-
pozitokat dllitottak el6, keményit6 alapu polimerek tulajdonsagait vizsgaltak, kiilonb6z6 miko-
dési elven m(ikdd6 mikroszképokkal az anyag nanoméret( strukturdjat is lathattak, tovabba
azt tanulmanyoztak, hogy mi torténik, ha egy molekulat fénnyel gerjesztenek. Az energiagaz-
dalkodassal foglalkoztak azok a kérnyezeti kémiai témdk, melyekben katalizatorok segitettek
hidrogént elSallitani és biokarbonsavakat hasznos vegyi anyagokka atalakitani.

Kutatdtaborunk célja a tehetséggondozas mellett a fiatalok palyavalasztasanak a segitése is.
Amellett, hogy megmutatjuk nekik, mit és hogyan dolgozik egy kutaté vegyész, azt is megtud-
hattdk, hogy mely egyetemeken keresztiil vezet az Ut a kivant palydhoz. Ebben négy év 6ta
nagyon sokat segitenek azok a volt kutatétdborozdk, akik mar egyetemre jarnak. Téllik kdzvet-
len, kézzelfoghatd és hiteles informdaciét kaphattak az egyetemekrdl a kozépiskolds taborozok.

Az elmult hat tabor utan kapott visszajelzésekbél tudjuk, hogy a kutatétabor sokat jelentett
mind a kutatotaborozok, mind a témavezet6k szamara. A kozottuk kialakult bizalom eredmé-
nye, hogy a volt kutatdtaborozék kozil sokan egyetemistaként kutatdkdzpontunkban készitik
TDK dolgozataikat és diplomamunkaikat. Bizunk benne, hogy a tehetséggondozé munkankat
tovabb tudjuk folytatni, segitve ezzel a kutatdi utadnpotlds nevelését a természettudomanyok

terdletén.

Lendvayné dr. Gyérik Gabriella
szervezd
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5 MINISZIMPOZIUM

»AKI Kivancsi Kémikus” — Miniszimpdzium 2014

Helyszin: MTA TTK Kutatéhaz foldszinti el6adéterem, Budapest, Magyar tuddsok koratja 2.
Idépont: 2014. julius 4. 13:00 — 16:30

13:00 - 13:05

13:05-14:38

13:05-13:15
13:18 -13:28
13:31-13:46
13:49 -13:59
14:02 - 14:17
14:20 - 14:35
14:38 - 14:45
14:45 - 16:05
14:45 - 14:51
14:54 - 15:04
15:07-15:17
15:20-15:30
15:33 -15:43
15:46 — 15:52
15:55-16:05
16:10-16:30
16:30-17:00

A miniszimpdziumot megnyitja:
Tompos Andrds, igazgato, Anyag- és Kérnyezetkémiai Intézet

Szerves- és biokémia szekcio

vezeti: Kovdcs Péter, tudomdnyos fémunkatdrs

Balaton Vince és Demeter Olivér:

Fény a lombikban!-Kemilumineszcens anyagok el&allitasa és vizsgdlata

Bekd Anna és Szabé Luca:

Bioortogonalizalt fluoreszcens jelz6vegyiiletek szintézise

Gabor Gergd, Pataki Csaba és Zeller Balint:

Egy Uj szerves molekula el8allitasa és jellemzése

Lévay Klara és Tyukodi Levente:

Hogyan épiil fel a sejtmembran? - Egyszer(i modellek el&allitasa és vizsgdlata
Kiss Orsolya Anna, Nanasi Dalma és Porogi Anna:

Liposzomas gyogyszerhordozo rendszerek

Bobor Péter, Ember Orsolya és Nagy Ferenc Istvan:

Fesziltség nélkil mindennap — avagy a magnézium szerepe idegsejtjeink m(ikodésében

Frissité sziinet

Anyag- és kérnyezetkémia szekcio

vezeti: Demeter Attila, tudomdnyos tandcsado

Klim David:

A vilagité molekulak vilaga

Barna Antdnia és H6hn David:

Nanotechnoldgia - Kérdezz! Felelek

Nagy Krist6f Mark és Petras Armin:

Fotokatalizis

Szaldki Laura és Varda Ernak Ferenc:

Biokarbonsavak atalakitdsa hasznos vegyianyagokka
Perényi Domonkos és Szigetvari Barnabas:
Oriasmolekuldk — a széleskor(i lehetSségek vilaga
Csorba Benjamin:

Rétegszilikat polimer nanokompozitok el6allitdsa és jellemzése
Ovari Gyorgy és Romsics Imre:

Keményit6 alapu polimerek tulajdonsagainak vizsgalata

Zdrds és értékelés: Tompos Andrds, igazgatd, Anyag- és Kérnyezetkémiai Intézet

Biifé a Didkok, Témavezetdik és Vendégeink részére

http://www.ttk.mta.hu/kutatotabor 13
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DOLGOZATOK:

ilumineszcens kisérletek

2

Balaton Vince
Kecskeméti Reformdtus Gimndzium

Bevezetés

Idén nyaron a Magyar Tudomanyos Akadémia Uj
éplletében, a Természettudomanyi Kutatdkoz-
pontban részt vettliink az Anyag- és Kornyezetké-
miai Intézet altal szervezett, lassan mar komoly
multra visszatekint8 Kivancsi Kémikus kutatota-
borban. A taborban elt6ltott egy hét alatt kemilu-
mineszcens rendszerek vizsgalataval és az ezekhez
szlikséges anyagok el6allitasaval foglalkoztunk.
Kemilumineszcencidanak nevezziik azt a folyama-
tot, mely sordn egy kémiai reakciéban felszabadu-
|6 energiatobblet 1athatd fény formajaban tavozik
a rendszerbdl. Ezek a reakcidk azért nagyon érde-
kesek, mert amellett, hogy latvanyosak, tovabbi
kémiai reakcidt képesek elinditani.

Nagyon kevés olyan molekula, illetve rendszer
[étezik, ami jol l1athato fényt képes kibocsatani. A
tadbor soran ilyen rendszereknek a két f6 tipusat
vizsgdltuk, a luminol tipusd, illetve a peroxi-oxalat
tipusu kemilumineszcenciat.

ElGallitasok

Harom anyagot allitottunk el6, az els6 a
bisz(2,4-dinitrofenil)-oxalat volt. Ebben a reakci-
6ban az egyik kiindulasi anyagunk a 2,4-dinitro-
fenol volt, amelyet dikldrmetanban oldottunk,

és trietil-amint adtunk hozza, majd a lombikot
vizflird6be helyeztik. Ezt kdvetben fél ekvivalens
oxalil-klorid hozzdaddsa kovetkezett és egy éjsza-
kas keverés szobahémérsékleten. Sarga csapadék
valt ki, ami mdr a kivant végtermék volt( 1. és 2.
abra).

0 0
OH //\—Q\
L NO2 o) NEL, o 0
l_ g —— 5 NO, { N0z
|
NOy . 2 EI/
NO, NO
1. dbra

16 AKI kivancsi kémikus 2014

2. abra

Ezutdn a lucigenint allitottunk el N-metil akridon-
bdl. Etanolban oldottuk a kiindulasi anyagot, majd
tomény sdsavat adtunk hozza. Ennek hatasara a
lombik aljan kékeszold szind szuszpenzid keletke-
zett. Ezutdn a lombikot forrasban |évé vizflird6be
helyeztiik, és cinkport adagoltunk hozza kis
részletekben, melynek hatasara erételjes pezsgést
tapasztaltunk. Egy 6ra forralds utan vizre ontottiik
a lombik tartalmat, amikor csapadék valt ki. A
csapadékot Uvegsz(rén keresztil vizlégszivattyu
segitségével leszlrtik. Ezutan hig salétromsavban
oldottuk, majd forrd vizfiirdén melegitettik. Lehd-
tottuk, majd a kivalt kristalyokat kiszlirve kaptuk a



i O
Zn/HC|
LD —
N
|

3. dbra

4. abra

lucigenint, amit exszikkatorban szaritottunk.(3. és
4. 3bra)

A harmadik anyag a luminol volt, melynek el&alli-
tasakor 3-nitro-ftalsavbdl és 8%-os vizes hidrazin-
hidratbdl indultunk ki. Ezek keverékét lombikban
olajfiird6be helyeztiik, majd kevertetés kdozben
150°C-ig melegitettiik, mikdzben folyamatosan
desztilldltuk le réla a vizet. Kevés trietilén-gli-

kolt adtunk hozza, hogy ne parlédjon szdrazra

a lombik. Miutan a viz nagy része kidesztillalt,
hirtelen 220°C-ra emeltiik a h6mérsékletet, és

10 percig melegitettik a rendszert. Ezutan rovid
ideig hdlni hagytuk, majd tobb részletben forrd
vizet adagoltunk a lombikba, ahol csapadékkiva-
[ast észleltlink. Az igy kapott oldatot lesz(irtiik, a
csapadékot natrium-hidroxid oldatban feloldottuk,
majd natrium-ditionittal redukdltuk melegités
kozben. Ezutan a redukciot ecetsavval leallitottuk,
az oldatot leh(itve kristalyok valtak ki. Sz(rés utan
megkaptuk a kivant végterméket, vagyis a luminolt
(5. és 6. abra). Mindharom el&allitott anyagunkat
a 7. dbra mutatja.

MOz NO, O NH, O
COOH NHy  trietiten-glikol NH MH
o o]
5. abra
Tesztek

Miutan az anyagok elGallitasaval végeztiink, toébb
madszerrel teszteltiik, hogy a kapott végtermék
tiszta-e, illetve tényleg a kivant anyagot kaptuk-e
meg. Az elsé mddszer, amit alkalmaztunk, a vé-
konyréteg-kromatografia volt. Ez a mddszer azon
alapul, hogy az alkalmazott oldészerelegy a kilon-
b6z6 anyagokat polaritasuktdl figgden kiilonbozé

7. dbra

meértékben képes az alléfazison el6rehajtani, ez-
altal a mintadban Iév6 anyagok a kiindulasi ponttdl
bizonyos id§ alatt kiilénb6z6 tavolsagokra vando-
rolnak, ily modon szétvalasztva az 6sszeteviket (8.
abra). A masik tisztasagvizsgalatra alkalmas elja-

C—— 2

8. abra
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ras, amit kiprébdlhattunk, a gdzkromatografia volt.
Ennél a mddszernél a vékonyréteg-kromatografi-
atol eltér6en a mozgdfazis nem folyadék, hanem
gdz. Par perccel azutan, hogy a tesztelend6 mintat
a gazkromatografba fecskendeztik, egy szamito-
gép monitoran mar lathattuk is az eredményeket.
Egy gorbét lathattunk, amelyen a csucsok a minta
egy-egy Osszetevbjéhez tartoznak. Szerencsére az
Osszes altalunk elGallitott anyag tesztje kielégitd
eredményt mutatott, igy kovetkezhettek a kisérle-
tek.

Kisérletek

Ennél a résznél érkeztlink munkank legizgalma-
sabb részéhez. Sajnos a lucigenint nem tudtuk
kiprébalni, mert erre mar nem jutott idénk, a
masik két anyaggal viszont sikeresen hajtottunk
végre kemilumineszcens reakcidkat. A két reakcié
kozott a leglényegesebb kiilonbség, hogy mig a
bisz(2,4-dinitrofenil)-oxalat reakcidjaban keletkezd
energia szabad szemmel nem lathato, és ahhoz,
hogy ezt a fényt lathatova tegylk, fluoreszcens
festékeket alkalmaztunk (9. dbra), addig a luminol
reakcidjaban a kibocsajtott fény festék hozzaada-
sa nélkdl is 1athatd volt. A luminol aktivaldsahoz
bazikus kozegre van szlkség, és a levegé oxigénje
is képes oxidalni. Ezért elsé kisérletként a luminolt
dimetil-szulfoxidban oldottuk, az oldatot lemezes
kalium-hidroxidra ontve kék fény keletkezését
tapasztaltuk. A fénykibocsatas nem tul intenziv,
de hosszan tartd. A reakciot atmenetifémekkel,
példaul réz-, vagy vasionokkal lehet katalizalni. Ezt
is megvizsgaltuk, amikor a luminol natrium-karbo-
natos vizes oldatahoz néhany kristaly réz-szulfatot
adtunk. Oxidaldszerként ez esetben 3%-o0s hidro-
gén-peroxidot hasznaltunk. Szerettiink volna a hal-
vanykék fény mellett egyéb szineket is tapasztalni,
am ehhez a masik, a peroxi-oxalat alapu kemiumi-
neszcenciat kellett segitségil hivni. Az elGallitott
bisz(2,4-dinitrofenil)-oxaldtot hidrogén-peroxiddal
kellett oxiddlni fluoreszcens festék jelenlétében.
A bisz(2,4-dinitrofenil)-oxalat oxidacidjakor az
oxaldtbol dioxetandion keletkezik, amelynek két

9. dbra
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szén-dioxid molekuldvd bomlasa energia felsza-
baduladsaval jar. A felszabadulé fény kiilonb6z6
fluoreszcens festékek gerjesztését végezheti el, igy
szinezhettlk a reakciokat kékre (9,10-biszfenilant-
racénnel), sargara (rubrénnel, 10. dbra), és zoldre
(9,10-biszfeniletinilantracénnal).

Befejezés

Osszességében egy felejthetetlen hetet toltéttiink
a kutatétdborban, mivel nagyon sok Uj dolgot
tanulhattunk, és betekintést nyerhettiink a
kutatok életébe is. Ezuton szeretnénk koszonetet
mondani témavezetSinknek, Fegyverneki Daniel-
nek és Siegl Zoltannak (11. dbra), kutatétarsam-
nak, Demeter Olivérnek, az MTA TTK-nak, hogy
megszervezték és finansziroztak a tabort (12.
abra).




Bevezetés l

2014 nyaran részt vettﬁ‘nlzgﬁeng
tdborban az MTA TTK Anyag- és Kérnyezetkémiai
Intézet szervezésében, a Szerves Kémiai Intézet
Kémiai Bioldgiai Kutatécsoport laboratériumaban.

Munkdank célja az volt, hogy témavezetSink segit-
ségével minél jobb tulajdonsagokkal (megfeleld
gerjesztési és kibocsajtasi hulldmhosszal) rendel-
kez6 bioortogonalizalt fluoreszcens jelz6vegyulete-
ket allitsunk el8, amelyek alkalmasak éI6 szerveze-
tekben torténd vizsgalatokra.

Bioldgiai jelentGség

A fluoreszcens festékkel megjel6lt molekuldk utja
kdnnyen nyomon kovethet6 a sejteken bellil,
illetve a sejtek kozott. Ezeket a jelz6vegyileteket
egyel6re alapkutatdsban alkalmazzak, de ese-
tenként mar él6 szervezetben is hasznaltdk 6ket
(els6sorban allatokban). A biomolekuldk tudoma-
nyos szemszogbdl torténd behatd tanulmanyozasa
nélkilozhetetlen az él6 szervezet bonyolult folya-
matainak megértéséhez. A lipidek, szénhidratok
mellett népszerl téma a fehérjék jeldléssel torté-
né vizsgdlata. Példaul hasznalhatjak a technikat
receptorok feltérképezésére; a fehérjék mozgdsa
és konformdcidvaltozdsai is megfigyelhetbk ezzel a
jelolési médszerrel.

Bioortogonalitas

A bioortogonalis reakcié soran két adott funkcids
csoport csak egymadssal reagdl, gyorsan és stabil
termék(ek)et eredeményezve. Az igy kialakitott
vegylletek biokompatibilisek, nem toxikusak. A mi
esetlinkben az azid-alkin cikloaddicio valésult meg
(a reakcid triazolt eredményez, 1. dbra). A kap-
csolas teszi lehet6vé példaul a sejtekben bizonyos
fehérjék (amelyeken mar korabban kialakitottak a

e. ? ' e
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-
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1. dbra A bioortogondlis reakcid

megfelel6 funkcids csoportot) fluoreszcens festék-
kel valé megjeldlését.

Fluoreszcencia

A molekularis fluoreszcencia soran az adott
molekula fotont bocsajt ki (emittal), mikozben
gerjesztett allapotbdl alapallapotba jut vissza. A
gerjesztendé elektron az adott energiaszinteken
(S, — alapallapot és S, — gerjesztett allapot) kii-
16nb6z6 rezgési allapotokat vehet fel a molekuldk
egymassal, illetve az oldészer-molekuldkkal valé
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2. abra A molekuldris fluoreszcencia
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3. abra Elsé Iépés: dijod-propdn kapcsoldsa a kiin-
duldsi vegyiiletekhez

Utkozéseinek kbvetkezményeként. Gerjesztéskor
az elektron az Uj palyanak nem a legalacsonyabb
energiaszintjére keril, ahhoz, hogy ezt elérje,
nagyon rovid id6 alatt energiat ad le kdrnyezeté-
nek (vibracid), az alapallapotba vald visszakeriilés
ezutan kovetkezik (2. dbra). Emiatt a meghatdro-
zott hulldmhosszu fénnyel megvilagitott molekula
mindig magasabb hulldmhosszu (kisebb energiaju)
fényt bocsajt ki, tehat eltérs a gerjesztési és az
emisszios hulldmhossz. A hulldmhosszok kdzot-

ti kiilonbségnek és a gerjesztetd fénysugarhoz
képest meréleges detektalasnak kdszonhetéen

a fluoreszcencia kimutatasanak jo a jel/zaj ara-
nya; az 6ngerjesztés jelensége is kikliszobolt. A
fluoreszcencia detektalasa viszonylag olcsé és
egyszer( is, akar szabad szemmel is észlelhet6.

A fluoreszcencia kimutathaté nagyon alacsony
koncentracioju oldatban, szélséséges esetben
egyetlen molekula jeladasa is elegendd. Tovabba
alkalmazdsa a gyakorlatban kevéshé veszélyes,
mint mas, példaul radioaktiv megjelolési tech-
nikaké. A jelenség hosszabb konjugalt kettGsko-

tés-rendszerrel rendelkez6 molekulakra (illetve
ionokra) jellemzd, j6 példak erre bizonyos aromas,
illetve konjugalt rendszerrel 6sszekotott aromas
rendszerek.

Célkitizés

A kutatétdbor hete alatt olyan jelz6vegyileteket
igyekeztink elallitani, melyeken van bioorto-
gonalis funkcids csoport, és emisszidjuk minél
kozelebb esik a voros szintartomanyhoz. A voros
fény sejtrészeket roncsolé hatasa kisebb, mint az
alacsonyabb hulldmhosszu fényeké, ugyanakkor
messzebbre képes hatolni egy adott szovetben,
ezért mélyebb rétegek vizsgdlatara jobban alkal-
mazhatd. Az emissziot az adott molekulan talal-
hato funkciés csoportok elhelyezkedése, és az
aromas rész nagysaga befolyasolja, kisérleteink
ezen tulajdonsagok felderitésével foglalkoztak. Ha-

SN CH,CN
I N~ + Nals s0°C A7 h { > r
® 80°C,17h AN
"
(:\( CH,CN N
N 1 + NaN - |
Zo~TN : 80°C,17 h (:({;/\,Na r

- 82%

N CH,CN N
N 1 +NaNy P l_n Ns
N 80°C,17 h N
-

5. dbra Mdsodik lépés: bioortogondlis funkcios
csoport bevitele

rom alapvegyulettel dolgoztunk: a 4-pikolinnal, a
2-pikolinnal és a 4-lepidinnel (a 4-pikolin szerkeze-
tébe egy Uj aromas gyl(r( épul be). Ezen kiindul3si
anyagokbdl azonos Iépéseket végrehajtva harom
eltérd spektrélis tulajdonsagu bioortogonalizalt
fluoreszcens jelz6vegyllethez kellett jutnunk.

4. abra Mdgneses keverék, amelyek biztositjdk az dllandd kevertetést és h6mérsékletet a reakcio lejdtszo-
ddsdnak ideje alatt
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6. abra Rotdcios vakuumbepdrld (olddszer eltdvo-
litdsahoz)

Az el6allitasok

Els6 l1épésként (3. dbra) a kiindulasi vegylleteken
(4-pikolin, 2-pikolin, 4-lepidin) a nitrogéneken po-
zitiv toltést alakitottunk ki (ez egy késGbbi lépés-
ben a konjugalt rész hozzdkapcsolhatdsagat teszi
lehet6vé). Egész éjszakan at dijod-propan felesleg
ben (azért feleslegben, hogy minél tobb kiindulasi
anyag atalakuljon, és, hogy elkertljik a kett6s
alkilezést a dijod-propan két végén) forraltuk Sket
acetonitril olddszerben (4. dbra). A végén az oldo-
szert elpdroltuk, és kevés etil-acetat hozzdaddsa

piperidin

| N etanol
85°C,16 h
N + NH4PFg

~N

piperidin
etanol
———————
N 85°C,16 h
+ NH,PFg

piperidin
etanol
—_—
85°C, 16 h
+ NH,PFg

\N

7. abra Harmadik Iépés: a fluoreszcens vadz kialakitdsa

8. abra Oszlopkromatogrdfia k6zben (lényege: a kii-
16nbéz6 anyagok eltéré ideig kétédnek az oszloptol-
tethez, igy eltérd sorrendben tdvoznak az oszloprol)

utan a kivalo sokat (a termékeket) le tudtuk szdrni,
mivel alig oldddtak szerves olddszerben. A ter-
mékeket atkristalyositdssal tisztitottuk etanolbdl.
Az atkristalyositds soran azt hasznaltuk ki, hogy
ezek a sok forrd etanolban feloldédnak, hidegben
azonban gyakorlatilag nem. Ezutan kovetkezett a
sok szaritasa vakuummal tomegallanddsagig.
Masodik Iépésként (5. dbra) koztes termékeink-
be bevittlik a bioortogonalis funkcids csoportot,
az azid csoportot. Egy éjszakan at forraltuk 6ket
féloslegben alkalmazott NaN,-mal, igy megtor-
tént a jod - azid csere. A kapott
N3 anyagokat lesz(irtlik, hogy a
J/ Nal tdvozzon, majd feloldottuk
AT diklc:),r—rrleténban, és ismételten
) P% Iesz.urtuk, hog)/ a NaN3.feIesI(lag-
| tél is megtisztitsuk, majd rota-
ciés vakuumbeparlé (6. abra)
segitségével szétvdlasztottuk az
olddszert és a barnas, narancs-
sargas anyagokat.

N
oo
PFg
H\@/
| Az utolsd Iépés (7. dbra) a

| = fluoreszcens vaz kialakitasa volt
(az aromas gy(irihoz konjugalt
rendszer hozzdkapcsoldsaval). A
pozitiv toltési nitrogének miatt
J/ a metilcsoportok hidrogénjei
@ savasak, kozuluk valamelyik
bazissal konnyen leszakithato.
PFs Az dtmeneti termékek a meg-
felel aldehiddel kondenzacids
reakcidba lépnek. Az alkalma-
zott reakciokorilmények miatt
esetlnkben vizkilépés kdzben

I/
o
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N3 kett&skotés alakult
b Fz J) ki, ezzell Iétlrejéttek
ANe konjugalt lancaink. Ka-
| talizatorként piperidin
| szerves bazist hasz-
naltunk. A termékek
Y tisztitasat oszlopkro-
| matografiaval (8. dbra)
valdsitottuk meg. A
folyamat soran a jodid
ellenionokat lecserél-
tuk hexafluoro-foszfationokra, mert ezek az él6
sejt szdmara inertek, és fontos, hogy vegylileteink
hasznalatra alkalmasak legyenek.

9. abra A 4-pikolinium
alapu festék

Fluoreszcenciamérések
A tiszta festékek fluoreszcens tulajdonsagainak

570 nm 621 nm
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10. abra A 4-pikolinium alapu festék fluoreszcencia
spektruma

kideritéséhez fluoriméter segitségével felvettiik a
mintdk gerjesztési és emisszids spektrumait.
A vartnak megfelelen a 4-pikolinium alapu festék
(9. dbra) a voros szintartomanyban emittdlt, 621
nm-es maximummal. 570 nm-nél gerjeszthetd
a legjobban (10. dbra). A koztik lévé 51 nm-es
kilonbség pedig bizonyitja, hogy jol elkiilonithetd
a gerjeszt6 és az emittalt fény. Mikroszkdp alatti
vizsgdlatokat is lehet6vé
tesz, mert egy megfeleld
H\ szlir6vel a gerjeszt6 fény el-
ng :/ | fedhet6, és az emittalt (el-
> térd hulldmhosszu) fotonok
| egyértelmGen latszdédnak.
A kovetkezd molekula
N (2-pikolinium-szarmazék,
I 11. abra) gerjesztési és
11. abra 2-pikolini-  emisszids maximumai az
um-szarmazeék alacsonyabb hulldmhossz

N3

~
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12. dbra A 2-pikolinium-szdrmazék fluoreszcencia
spektruma

felé tolddtak (12. dbra), ennek legvaldszinlibb oka
a molekuldban 1évé eltéré kapcsolddas. A tavolsag
a gerjesztési és az emissziés maximumok kozott
megmaradt (korilbelil 60 N,

nm), ami miatt molekulank O f

kitlin6en alkalmazhato 2 NG
jelolési célra. M 6
Az aromas gy(r( hozza- | PFs
adasa nagyobb kiterje- N O

désU konjugalt rendszert |

eredményezett harmadik 13. abra A 4-lepi-
molekulankban (13. abra). din-szdrmazék

Ez a gerjesztési maximu-

mot kevésbé befolydsol-

ta, mig az emissziot egyértelmen az infravoros
tartomany felé tolta (14. dbra). A két maximum
tavolsaga nétt, a két spektrum atfedése csdkkent,
ami tovabb csokkenti a mérésekkor fellép6 zavard
hatasokat.

Bioortogonalis proba
Kutatasi hetlink befejezéséll az elkészitett fes-

562 nm 706 nm
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14. dbra A 4-lepidin-szarmazék fluoreszcencia
spektruma
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15. dbra A bioortogondlis proba

tékeken kapcsoldsi probat hajtottunk végre az
alkalmazhatdsag tovabbi vizsgalataként (15. dbra).
Mintdinkhoz alkincsoportot tartalmazé vegy-
letet adtunk trietilamin (TEA) olddszerben réz(l)
katalizator jelenlétében. A flourofdrok a propar-
gil-alkohollal magneses kevertetés mellett gyorsan
reagaltak, 10 perc elteltével megfigyelhettiik a
termék csapadék formaban valé kivalasat, jelen-
|étérdl vékonyréteg kromatografids vizsgalattal is
meggy6z6dtink (16. abra).

Osszefoglalas

A pozitiv t6ltésd nitrogén helyzete (17. dbra)
leginkabb a konjugacids Ut valtoztatdsa miatt
befolyasolta a fluoreszcenciat. Két esetben alkal-
mazhatd, de kevésbé el6nyds terméket kaptunk. A
4-lepidin-szarmazék esetében az aromas gylrd a
spektrumot célkitlizésiinknek megfelel6en a voros
tartomany felé tolta. Osszefoglalasként tehat
megallapithatjuk, hogy a kutatétdbor hete alatt
sikeresen allitottunk el6 olyan termékeket,
amelyek alkalmasak megfelelen el6készitett bio-

—.

e
Gerjesztes 570 nm
Emisszio 621 nm

17. abra Osszefoglald tdbldzat

16. dbra Kromatogramok

molekulak fluoreszcens megjel6lésére.

K6szénetnyilvanitas

Szeretnénk koszonetiinket kifejezni az MTA
Természettudomdnyi Kutatdékdzpontnak; a Ké-
miai Bioldgiai Kutatdcsoportnak; kiilondsképpen
témavezetbinknek, Cserép Gergelynek és Dr.
Herner Andrasnak; valamint Lendvayné Dr. GyGrik
Gabriellanak, aki megszervezte, az ,,AKI Kivancsi
Kémikus” kutatdtabort.

Forrasok
http://www.ttk.mta.hu/wp-content/uploads/Bioortogo-
naliz%C3%A1lt-fluoreszcens-jelz%C5%91vegy %C3%BC-
letek-szint%C3%A9zise.pdf
http://www.chem.elte.hu/departments/tdk/arch/2009/
dolgozat2009/herner_andras_tdk2009.pdf
http://elte.prompt.hu/sites/default/files/tananyagok/
szovettan/ch03s02.html

Pamela V. Chang, Jennifer A. Prescher, Matthew J.
Hangauer, and Carolyn R. Bertozzi: Imaging Cell Surface
Glycans with Bioorthogonal Chemical Reporters, J. Am.
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Uj szerves molekula el
dllitasa

Gdbor Gergé g
Nyiregyhdzi Féiskola Eétvés Jozsef Gyakorlo
Altaldnos Iskola és Gimndzium

Pataki Csaba
Csongrddi Batsdnyi Janos Gimndzium

Zeller Balint

Ciszterci Rend Nagy Lajos Gimndziuma és Kollé-

giuma, Pécs

A heterociklusos vegyiiletek szamtalan
gyogyszernek képezik alapanyagat. Elég, ha a
torténelmi fontossdgu penicillinre gondolunk.
A kutatotdbor ideje alatt megismerkedtlink

a gyogyszerkutatds alapjaival, és
bekapcsolddhattunk ebbe a folyamatba. A
4-metil-1,2,5-oxadiazol-3-amin szintézise soran
betekinthettlink a preparativ szerves kémia
vilagdba, és megismerkedhettiink a szintézist
megel6z6 szamitogépes tervezéssel.

A fragmens alapu gyogyszerkutatas
Altalanossagban kijelenthetjiik, hogy

a gyogyszerkutatds igen bonyolult,

koltséges, idGigényes feladat. A lehetséges
gyogyszermolekuldk lemorzsoléddsa igen
jelentds a preklinikai fazistol egészen az
optimalas folyamataig, ezért torekedni

kell a koltséghatékonysagra, tehat olyan
gyogyszertervezési modszert kell alkalmazni, ami
a lehet6 legmagasabb taldlati arannyal dolgozik.

Lemorzsolodasi gorbe
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A kismolekulads gydgyszerkémiai alapkutatas célja
a gyogyszerhatdanyagok kifejlesztésére alkalmas
vezérmolekuldk keresése.

Egy vezérmolekula keresésének két legismertebb
maodja a fragmens-, illetve a HTS (High Throughput
Screening) alapu szdrés. A szlirés in vitro
automatizalt biofizikai és biokémiai mddszerekkel
torténik.
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A HTS alapu szlirés sordn olyan vegyiileteket
tesztelnek in vitro automatizalva, amelyek
valamilyen mdédon kélcsénhatasba kertilnek

a farmakoldgiai hatast kivalté fehérjével,
receptorral. A nagy atereszt6képességl sz(irés
soran nagy molekulakdnyvtarak in vitro aktivitdsat
mérik receptor és enzim célpontokon.(A mai
gyogyszerek kozel felének célpontjai G-fehérje
kapcsolt receptorok.) Ez az eljards régebb 6ta
ismert, mint a ma elterjedt fragmens alapu sz(irés.
A fragmenseket fizikai-kémiai leirék altal defini-
alt fragmens kritériumok alapjan (lasd: tablazat)
vdlogatjak fragmens kényvtarakba. A fragmens
konyvtdrak atlagosan 1000-5000 vegyiiletbdl
allnak. Az egyik legelterjedtebb fragmens
kritérium a Rule of Three (,,a harmak térvénye”).

The Rule of Three

hidrogenkotes donorok, akceptorok szama 3

1A

oktanol-viz megoszlasi hanyados

n e(viz) <3
logp = Iogc (oktanol )

molaris tomeg =300 g/mol

A

forgathato kétesek szama s

3

Ezek a vegyuletek kisméretl szerves molekuldk,
amelyek gyakran heterociklusok. A fragmensek
polaritdsa magas, ami magyarazza a jo
vizoldhatésagot; és megmutatkozik abban is, hogy
az oktanol - viz megoszlasi hdnyadosanak logP-
értéke viszonylag alacsony — nem lehet nagyobb
mint 3.

A receptorok, fehérjék kotézsebeiben 1évd
kotéhelyek leginkabb hidrogénkotések
kialakitasara képesek. A fragmens szemlélet
alapelve az elérhet6 legmagasabb szelektivitds,
tehat az ,,egyediilallé kulcs” megtaldldsa az
aktiv centrumhoz, ezért sziikség van arra,

hogy csak megfeleld szamu (nem tobb mint 3)



hidrogénkotés-akceptort valamint donort szabad
tartalmaznia egy fragmens molekulanak.

A magas molaris tomeg gyakran jelent nagyobb
méretld molekulat, ami gyakran eredményez ma-
gas logP-t (lipofilitast), ezért a molaris tomeg nem
haladhatja meg a 300-at.

HTS

druglike

clogP

Graffinity

2 fragments
leadlike

0 100 200 300 400 500 600
Molecular Weight [Da]

Masik megkozelités szerint a fragmens vegyiletek
nem tartalmazhatnak tébb mint 22 nehézatomot.
Nehézatomnak szamit minden atom, ami nem
hidrogén.

A forgathatd kotések szamanak korlatozasa
szlikséges ahhoz, hogy kevés konformacidban
kevés, de szelektiv interakciot vizsgalhassunk. A
PSA (Polar Surface Area —polaris felllet) értéke
nem haladhatja meg a 60 A%-t.

A fragmens alapu sz(rések soran elséként a
célfehérje vagy receptor felépitését NMR-
spektroszkdpia segitségével feltérképezik, és a
fehérje-ligandum komplex szerkezetét rontgen-
krisztallografidval allapitjak meg. Igy pontosan
felderithetd, hogy az adott vegyllet a receptor-,
vagy enzim-ko6t6zseb mely pontjain létesit
kolcsbnhatast a fehérjével.

Az igy nyert adatok nagyon fontos informacidként
szolgalnak az aktivitdsért és a szelektivitasért
felel@s szerkezeti részletek azonositdsara. A
fehérje aktiv centrumdnak legtébb kotéhelyét
igyekeznek feltérképezni, ezért a tébb, megfelel§
sorrendben elhelyezked6 fragmens molekula
célzott tovabbépitésével egy meglehet&sen
szelektiv vezérmolekulat kapunk, amit az optima-
Ias sordn finomitani lehet a farmakoldgiai szem-
pontokat figyelembe véve.

/'m by
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Fragment library

Fragment/protein X-ray
crystal structure determination
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A fragmens alapu sz(rés hatasossagat bizonyitja
a vemurafenib (Plexxikon, 2011) példdja, melyet
sikeresen alkalmaznak a melanoma bizonyos
valfajainal.

A szamitogépes tervezés

Minden fragmens szintézisének terve el6szor egy
szamitogépes modellezéssel kezd6dik. Ezeknek a
programoknak két fajtajat kilonboztethetjliik meg:
A mechanikai erétér elvén mikods programot
legf6képpen biokémiai témdkban és a fehérjék
modellezésére haszndljdk. Gyors és sok szdmitds
végezhetd vele, de kissé pontatlan és nem
haszndlhatd olyan esetben, amikor kémiai
kotésszakadds torténik.

A kvantummechanika elvén m(ikédé programmal
pontosabb szamoldsokat lehet végezni, nagyobb
terileten, am ennek kdvetkeztében lassabb.

Mi a Gaussian nev( programot hasznaltuk,

ami a kvantummechanika elvén mikodik. A
program maga az atommagok geometridjat és az
elektronok eloszlasat hatarozza meg.

A grafikus megjelenités adott kritériumoknak
megfelel6 pontokat hatdroz meg a molekula kordil,
és ezekhez térben folyamatos fellleteket illeszt.
Az el6allitani kivant molekulank, a 4-metil-1,2,5-
oxadiazol-3-amin esetében az elektronszerkezetet
vizsgdltuk a molekulapalyak, az elektroneloszlas és
az elektronsliriség szempontjabol.

A molekula 52 db elektronnal rendelkezik. A
Pauli-elv értelmében egy molekulapalydn csak
2db ellentétes spind részecske tartdzkodhat,

tehat 26 db molekulapdlya taldlhaté. A program
segitségével kirajzolhatdk ezek a palyak.

a 27. gerjesztett palya

Megfigyeltiik, hogy minél magasabb energiaszin-
tl egy palya, anndl tdbb csomdfeliilet osztja fel.

Tehat a Pauli-elv értelmében minél tobb elektron
taldlhaté a molekuldban, anndl tobb molekulapa-
lya alakul ki, igy a palyak kozti alakbeli és energia-
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kilonbséget a csomofellletek megjelenése adja.
Ezutdan megjelenitettlik az elektronsdrlséget, és
jol 1athato volt, hogy a nitrogéncsoportok koze-
Iében jelentdsen ,tobb elektron” taldlhatd. Ez
abbdl a szempontbdl fontos, hogy ha a molekuldra
kés6bb mas csoportokat szeretnénk vinni, akkor
l[assuk, hogy hol lehetséges nukleofil vagy elekt-
rofil tAmadasokat végrehajtani. A program képes
IR és NMR spektrumokat is alkotni, ami rendkivl
nagy segitség az azonositas soran.

N
&
n
f l '
A molekula elektroneloszldsa
Osszefoglalva, a szdmitdgépes modellezés egy
fontos kezd6folyamat a fragmensek szintetizalasa
soran, ezen felll a mar elkészilt fragmenst ez
alapjan tudjuk azonositani és elkiiloniteni az
esetleges szennyez&désektdl.
4-metil-1,2,5-oxadiazol-3-amin el6allitasa
Miért allitottuk el6 épp ezt a vegylletet?
Mert megfelel a fentebb emlitett fragmens
kritériumoknak, mind molekulaméretében,
polaritasaban.

Az el&dllitott fragmens az irodalmi adatok alapjan
tobb mint 1000 bioldgiailag aktiv vegyiilet alkotde-
leme, melyek nagy része kindz-inhibitor.
O
N/ \N

)\_/<

H3yC NH,

A szintézis folyamata

1. KOH/viz NH,OH.HCl/viz
0-5°C Karbamid
o o 24 6ra o 3 6ra, reflux N/O\N
. N,
HyC NH,

2.NaNO,
SiC
50% H»S04
2 6ra, szobahém.

1. lépés: az 1-(hidroxiimino)propan-2-on
elallitasa
ElGszor 26 g KOH-t feloldottunk 260 cm?3 vizben,
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és folyamatos jeges h(ités kdzben 52 g acet-ecet-
észtert adagoltunk hozza. A keletkez6 elegyet

24 6rara magneses keverégépre helyeztik
szobah&mérsékleten.

A KOH 3ltal biztositott lugos kbzegben megtorténik
az acet-ecet-észter hidrolizise, igy 3-oxobutansav

kalium sé és etanol keletkezik.
o] (0]

o o

acet-ecet-eszter kalium-3-oxobutanoat

Masnap 34 g NaNO,-et adtunk a reakcioelegyhez,
és jeges hiités mellett (5 °C alatt tartva) 48 ml 50
%-0s kénsavat csepegtettiink az oldatba, majd 2
oran at kevertettiik szobah6mérsékleten.

A natrium-nitritb8l a kénsav hatasara felszabadul a
salétromossav:

2 NaNO, + H,SO, 2 HNO, + Na,SO,
A salétromossav szubsztitlcids reakcioba lép

a 3-oxobutanoat-ionnal, a kettes-szénatom két
hidrogénatomja és a salétromossav oxocsoportja
vizmolekulavd egyesiil, mikdzben egy hidroxi-imi-
nocsoport belép a 2. szénatomra:

(o] o

o o
HscMO' + O=N—OH —> HSCMO + H0

N
oH

3-oxobutanoation 2-(hidroxiimino)-3-oxobutanoation

A kevertetést kovet6en 40 %-os NaOH-val
|Ggositottunk, és toluollal 1-szer dtmostuk

az oldatot. Ekkor a nem savas karakterU
melléktermékeket tavolitottuk el. A vizes részt
tomény kénsavval pH= 3-4-re savanyitottuk.

A vizes fazis tartalmazza a 1-(hidroxiimino)propdn-
2-ont, mas nevén oximot, ami a
2-hidroxiimino-3-oxobutansav savas kozegben
torténd dekarboxilezésével keletkezik:

0 0 0
A g
+H
H 1 o M o S H : c )H + CO2

| |

N N
SoH SoH

2-(hidroxiimino)-3-oxobutanoation Oxim

A megsavanyitott vizes részt éterrel 3-szor
extrahaltuk. Az éteres fazist kihevitett Na,SO,-
gyel viztelenitettiik, a szaritdszert kisz(rtlk, és az
oldatot vdkuumban bepdroltuk. A szaritds utan kb.
24 g kristalyos anyagot nyertiink.



2. lépés: a 4-metil-1,2,5-oxadiazol-3-amin
elGallitasa

A 1-(hidroxiimino)propan-2-on-t feloldottuk 100
cm? vizben és 65 g hidroxilamin HCI-t adtunk
hozza.

Az enyhén savas kozegben elkezd6dik a hidroxila-
min ketocsoportra torténd addicidja, a keletkezé
termék viz kilépése sordn stabilizalédik:

HO
© Y
N — J\/H
Hac)ké ~oH *+ H,N-OH HyC o e H,0

Oxim N.N-dihidroxipropan- 1, 2-diinin

A kovetkezd |épésben még egy hidroxilamin mo-
lekula addiciondl a C=N kettds kotésre, a nitrogé-
natomra egy hidroxilcsoport, a szénatomra egy
aminocsoport lép be:

e _OH
i N OH -
| N.N-dihidroxi-2-

Ao o e A
NH,

Ezek utan jeges hités mellett, 40 °C alatt tartva az

oldatot, 48 g NaOH-t, valamint 33,6 g karbamidot

adtunk az elegyhez, és 3 6ran at forraltuk.

Koézben egy bonyolult tébblépéses mechanizmus

szerint formalisan két vizkilépés is lezajlik:

1. - viz eliminacio:

OH OH
b o
b o N N-hidroxi-2-
)ﬁ\ A . L 5 + HO (lidoxiimino)propdin:
HyC ¢~ SoH HsC ~ “NoH imidamid
NH, NH,

2. — éterkotés kialakulasa molekulan belil:
OH
N7 A
N /N 4-metil-1,2.5-

o
| N\ . \ + HO oxadiazol-3-amin
H,yC ~ SOH
H,N CH,

NH,

Leh(ités utan a vizes reakcidelegyet ismét
extrahaltuk haromszor kloroformmal. Az egyesitett
szerves fazist Na,SO, felett viztelenitettik, és a
szaritdszer kiszlirése utan az oldatot vakuumban
beparoltuk.

A terméket kloroformbal kristalyositottuk ki.

A kész molekula vizsgalata és eredmények
Osszegzése

ElGszor egy GC-MS vizsgalatot hajtottunk végre. Az
eredmények mindharmunk mintajanal hasonldak
lettek. A gazkromatografias spektrum alapjan az
el6allitott vegyllet >99%-os tisztasagu.

A témegspektrumban a vart termékmolekula mo-
lekulaionjat és fragmentumait lattuk.
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Ezutdn a vegyllet szerkezetét infravoros-spekt- -
roszképias modszerrel is igazoltuk. A 3 kiilonbo-
z6 mintat 6sszehasonlitva lattuk, a koztuk lévé
kiilonbség nem szignifikdns. Am ezeket a spektru-
mokat hozzdillesztve a szamitdgépes program altal
generalthoz, mar joval nagyobb differencia talal-
hatd. Ez azért van, mert a szamitdgép az anyag
gaz halmazéllapotu spektrumat készitette el, mig
mi kristalyos formaban végeztiik el a vizsgalatot

T T T T T

— IR spectrum 1
— IR spectrum 2
— IR spectrum 3

— theoretical IR
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Osszességében sikeriilt egy nagy tisztasagu
fragmenst elkészitenlink, és reméljik, hogy ez
késébb hasznos alapanyagnak fog bizonyulni a
kutatdcsoport Uj projektjeihez.

K6szonetnyilvanitas:

Szeretnénk készonetet mondani dr. Kovacs
Péternek és dr. Stirling Andrasnak, hogy nagyon
sok tudomanyos ismerettel és élménnyel
gazdagodhattunk.

Kelemen Adam Andornak, a rendkiviil segit6kész
munkajaért, valamit a Gydgyszerkémia
Kutatdcsoport tobbi munkatarsanak, hogy egy
héten keresztiil egyitt dolgozhattunk velik.
Végiil, de nem utolsé sorban Lendvayné dr. Gy6rik
Gabriellanak, a tdbor szerevezéséért és sikeres
lebonyolitasaért.
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A téma vdlasztasakor elgondolkodtunk, hogy mi is
lenne a megfelel téma. igy gondolkodtunk:

,A sejtmembrdn megismerése? — izgalmas kihi-
vdsnak hangzik. Ha a legkisebb éndllé miikédésd
rendszer alapjdt megismerhetjiik, taldn mi ma-
gunk is elé tudunk dllitani olyan sejteket, amelyek
mlikédését tudjuk befolydsolni. Mindig is nagy
csoddlattal néztem azt a rendszert, mely felépiti
szervezetiink alapkéveinek a vdzadt, a sejtmemb-
rdnt. A kettds foszfatid rétegben a poldris és az
apoldris részek megoszldsdrdl mindig az alaposan
elkészitett munka jutott eszembe. Precizen kiala-
kitott jaratok, megfelel6 hatdsra dtalakuld rend-
szerek és a transzportfolyamatok étletei sokszor
gondolkoddsra birnak. Ezt a rendszert szeretném
én is kbzelebbrél megismerni!” Kldra

,Ha a sejt pontos szerkezetét megismerem, egy
biztos alapra tudok épiteni. Hasonld, mint amikor
hdzat épitiink:, ha tudjuk, hogy milyen tégldval,
kévekkel épitkezhetiink, akkor a nagyobb szintek
elrendezb6désérdl is tisztdbb képet kapunk. A sejtet
viszont részletesebben is meg lehet vizsgdlni; a
membrdnnal elhatdrolt ,vildg” miik6dése bonyo-
lult folyamatokon és komplex rendszereken alapul.
A sejtrél alkotott vildgképemet szeretném elmélyi-
teni, részletesebben megismerni.” Levente

Célkit(izés - Elhatarol, mégis 6sszekot

Az él6vilag legkisebb, 6nalld életre képes egysége
a sejt. Szamos feladatot kell ellatnia és biztositania
kell elhatarolddasat kornyezetétdl. Nyilt anyagi
rendszerként tudjuk jellemezni. Energiat, informa-
ciot és kiilonféle anyagokat tud transzportalni a
kornyezetébe, és fogadni az 6t korilvevs sejtektdl.
Ebben fontos szerepe van a sejtmembrannak is.
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A kutatotabor hete sordn a sejtmembrdan egyszer(
modelljeit készitettiik el és vizsgaltuk.

Az 1. dbran [athaté membranvazlaton is jol |atszik,
hogy a szervezetlinket alkotd sejtek membranja
Extracellularis tér

Globularis fehérje Szénhidrat

)\

WI“J% S |

Globuldris 4eria / ::::Iﬂ:zla
Felszini feherje

Hidroféb rész

Glikoprotein

Transzport fehérje

ARVIER
S

Koleszterin

Glikolipid
Periférias fehérje

Integral fehérie

Citoplazma

1. abra A sejtmembrdn felépitését szemléltets
részlet, forrds: Wikipedia

milyen felépitést mutat. A foszfolipid kettGsréteg
mellett tovabbi két f6 alkotdja a sejtmembrannak
a fehérjék (integrans- és periférias fehérjék) illetve
a szénhidratok. E két alkotd nagyban hozzdjarul

a sejtek egyediségének kialakitdsahoz. Ezenkivil

a membranok elengedhetetlen vegyiilete a ko-
leszterin, mely a kett8s foszfatidrétegbe beépliilve
stabilizalja a membrant, megfelel6 merevséget
biztositva szdmara.

A masik lényeges molekulacsoport a lipidek kozé
tartozé foszfolipidek, amelyek a sejtmembran
vazat adod kettdsréteget épitik fel. A foszfolipidek
glicerinvazas vegylletek, ami azt jelenti, hogy a
glicerin harom hidroxil csoportja észteresiteni tud
egy foszforsavat és két zsirsavat.

Ezek az anyagok amfipatikus jellegliek, ami azt
jelenti, hogy a poldris fejik hidrofil, mig apolaris
labuk hidroféb tulajdonsagu. Ennek a tulajdonsag-
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2. abra Foszfolipid kialakuldsa kondenzdcidval

nak kdszonhetSen alakul ki a kett&sréteg, és emi-
att tudunk vizfelszini monoréteget is Iétrehozni. A
biomembranokban az apolaris, hidroféb szénlan-
cok egymas felé fordulnak, mig a polaris, hidrofil
fejik a két vizes fazis felé, a citoplazma (sejtek ala-
pallomanya) és az extracellularis tér (sejten kivili
tér) felé néz. Energetikai szempontbdl is kedvez6 a
kettGsréteg kialakitdsa a sejtmembranban.

A foszfolipideknek jelentds szerepiik van a
gyogyszerkutatasban. Liposzdmas rendszereket
el6allitva lehet&ség nyilik a rak egyes tipusainak
gyogyitdsara. A liposzémaba csomagolt hatdanyag
a szervezet karositasa nélkul éri el céljat, a rakos
sejteket, ahol helyileg fejti ki hatasat. Szamos ku-
tatasban alkalmazzak a 2D (rétegek) illetve a 3D
(kolloid) modelleket.

Leegyszer(sitett modelljeinkben a sejtmembran
f6 alkotdelemeit, a foszfolipideket haszndltuk fel.

OODOOOOOOOOOOOODOOOOOOOO
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3. abra Kettds foszfatid réteg szerkezete, az apold-
ris és poldris részletek elrendezédése

Kutatasunk soran kétdimenzids (2D) modelleket
hasznaltunk: mono- és kett6sréteg rendszereket
készitettlink, majd ezeket kilonb6z6 médsze-
rekkel vizsgaltuk. A mono- és kettdsrétegeinket
harom fajta foszfolipidbél épitettik fel, melyek a
kovetkezG6k voltak: DPPC (dipalmitoil-foszfo-kolin),
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DPPC-d62 (dipalmitoil-foszfo-kolin alkil [ancaiban
deutériummal helyettesitve), DSPC (disztearil-fosz-
fo-kolin).

Kisérletek és eredmények
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4. abra DPPC molekula szerkezete
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5. abra DPPC-d62 (dipalmitoil-foszfo-kolin alkil
Idncdban deutériummal helyettesitett))
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6. abra DSPC (disztearil-foszfo-kolin)

A foszfolipidek felhaszndlasaval vizfelszini mono-
rétegeket, hordozds monorétegeket és hordozos
kett&srétegeket allitottunk elé. A vizfelszini mo-
norétegek jellemzésére izotermakat és 0sszegf-
rekvencia-keltési szinképeket készitettlink, mig a
hordozds monorétegeket infravérés-mikroszkopia-
val vizsgaltuk. Ugyancsak 6sszegfrekvencia-keltési
spektroszkdpiaval tanulmanyoztuk a hordozds
kett&srétegeket is.

Langmuir filmmeérleg

A kutatétabor hete alatt legtobbszor a Langmuir
filmmeérleget hasznaltuk, ezzel készitettik el a
mono-— és kettGsrétegeket. Ahogy a 7. dbran is |at-
szik, az eszkoz f6 egysége a teflonkad, ami kétszer
desztillalt vizzel volt feltoltve. A két gat feladata a
viz felszinén Iévé filmréteg 6sszenyomdsa, mig az
oldalahoz kapcsolt er6méré szerepe az oldalnyo-
mas mérése. Az er6mérdre akasztott Wilhelmy-le-
mez mertl a vizbe, ezaltal mérhetévé valik az ol-
dalnyomads. Az oldalnyomas a szabad vizfelszin és
a réteg fellileti feszlltségének kilonbsége. A meg-
felel6 foszfolipidekbdl hig oldatokat készitettlink
kloroformban (CHCI,) oldva, majd a kadban lévé
kétszer desztillalt viz felszinére mikrofecskenddvel
csepegtettik fel az oldatot.

29



Nyomasmérd§ szenzor

7. abra Langmuir filmmeérleg, teflonbdl késziilt
fehér kad, két fehér teflon gat és a fekete eréméré

lzoterma

Az izoterma az oldalnyomadst az egy molekuldra
jutd teriilet (A2/molekula) fliggvényében dbrazold
gorbe. A teriilet csokkentésével (két gat zarasaval)
az egy molekulara jutd terilet jelentdsen lecsok-
ken. Az addig tébb helyen megtort és ,szétterilt”
hosszu szénlancok egyre kozelebb kerilnek egy-
mashoz, a monoréteg gazfazisbdl a folyadék végil
szilard fazisba rendezédik.

A 8. dbran lathatd izotermakat a vizfelszini foszfo-
lipid monorétegek jellemzésére készitettik el. A
DSPC illetve a DPPC csak két metilén csoportban
térnek el egymastdl az alkil lancaikban, izotermaik
mégis kilonbséget mutatnak. A DPPC molekuldk
két némileg eltéré tulajdonsagu folyadékszer(
fazis - egy rendezettebb (kondenzalt) és egy kevés-
bé rendezett (expandalt) - kialakitasara képesek. A
DPPC molekula esetében, az egy molekulara jutd
terllet csokkentése soran, el6szor létrejon a ke-
vésbé rendezett (expandalt) folyadékfazis, majd a
rendezettebb kondenzalt folyadékfazis alakul ki. Az
izoterma majdnem vizszintes szakaszan (platd) ez
a két fazis egymassal egyensulyt tartva, egyszer-
re van jelen. A platé elején (kis 6sszenyomdsnal)
egy rendezetlenebb ‘tenger’ van a felszinen. Az
O0sszenyomaskor ebben rendezettebb ‘szigetek’
jelennek meg, amik egyre szaporodnak és nének,
amig aztan megfordul a helyzet és mar rendezet-
len 'szigetek’ Usznak a rendezett ‘tengerben’, majd
legvégiil egy rendezett ‘tenger’ marad. A kétféle
folyadékfazis 6sszenyomhatdsaga nagyon hasonlg,
igy mialatt ezek egymasba alakulasa lejatszodik,
az oldalnyomas csak nagyon kicsit valtozik. Ezért
jelentkezik az izoterman a vizszintes szakasz.

Hordozos rétegek készitése

Hordozos rétegeket Langmuir-Blodgett és Lang-
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8. abra A DPPC és a DSPC molekuldk szerkezete
kozotti eltérés ugyan kicsi, de az izotermdik
jelentdsen kiilénb6znek

muir-Schaefer eljarassal allithatunk el6. Kvarc
prizmara és CaF, ablakra vittlk fel a foszfolipideket
ezen két eljarast alkalmazva.

A Langmuir-Blodgett eljarast a CaF, ablak bevona-
sandl alkalmaztuk, mely sordn a desztillalt vizbe
belemartottuk a szildrd hordozét, majd a foszfoli-
pid felcseppentése utan lassan kiemeltiik. (9. abra
bal oldali képe)

A kvarc prizmara felvitt kettGsréteg készitésénél
el@szor a Langmuir-Blodgett eljarast alkalmaztuk,

000000000
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____—

Langmuir-Blodget Langmuir-Schafer

9. dbra A Langmuir-Blodgett és a Langmuir-
Schaefer modszer

igy a szilard hordozdon monoréteget képeztiink.
Egy Ujabb, megfelel6 oldalnyomasu vizfelszini
monoréteg létrehozasa utdn egy kar segitségével
kozelitettiik a monoréteggel bevont szildard hordo-
z6t a felszinhez, igy ratapadt a kovetkezs réteg is a
prizmara. Ezen masodik réteg felvitelekor a Lang-



10. abra CaF, ablak és kvarc prizma Langmuir-
Blodgett eljardssal valé bevondsa

muir-Schaefer eljarast alkalmaztuk. (9. dbra jobb
oldali képe)

Mindegyik eljarasnal jol megfigyelhet6 az oldal-
nyomas valtozasa a hordozdok kiemelésekor. A CaF,
ablak illetve a prizma felliletének ismeretében
kiszamithatdva valik a viz felszinérdl eltavolitott
foszfolipid mennyisége. A filmmérleg haszndlata a
munkafolyamat soran nagy tisztasagot és koriilte-
kint6 munkat igényelt.

Osszegfrekvencia-keltési szinképek

A mérés soran egy valtoztathatd hulldmhosszu
infravoros és egy zold, fix hulldmhosszu sugar-
nyaldbot haszndltunk. E két sugarat a minta egy
meghatarozott pontjaba iranyitottuk. A két sugarat

virtualis
allapot

rezgési
gerjesztett
allapot

(

oldat

alapallapot

11. abra dsszegfrekvencia-keltési szinképelemzést
szemléltets dbra

a minta felszinén 0sszegezve egy kék sugarat ka-
punk, amit a spektrométer detektora érzékel, ez-
altal kirajzolja a szinképet. Akkor kapunk intenziv
jelet, amikor az IR sugar frekvencidja megegyezik
egy molekularezgés frekvenciajaval. igy az 6sszeg-
frekvencia-keltési szinképek is rezgési szinképek.
Ezzel a foszfolipideken 1évé funkcids csoportok
rezgéseit tanulmanyozhatjuk. A szinképek elem-
zésével a molekulak rendezettségét is meg tudtuk
mérni.

Osszegfrekvencia-keltési spektroszképia

kilonbo6z6 oldalnyomasokon

A DSPC hig oldatabdl készitett monoréteget az
Osszegfrekvencia-keltési spektroszkdpiaval, kilon-
b6z6 oldalnyomasokon vizsgaltuk meg. A grafiko-

Rendezett monoréteg
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12. abra Kiilénbéz6 oldalnyomdsokndl felvett
Osszegfrekvencia-keltési spektrumok DSPC
monorétegnél

non ennek a folyamatnak az eredménye lathato.
Egyre nagyobb oldalnyomasoknal egyre nagyobb
intenzitasu rezgéseket kaptunk. Ennek egyik oka
az, hogy nagyobb oldalnyomasnal az egy mole-
kuldra juté terilet kisebb, igy egy adott tertleten
|év6é molekuldk szama nagyobb. Vagyis a lézersu-
garak altal megvilagitott terlleten tobb molekula
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13. 4bra A DPPC-d62 (baloldal) és a DSPC
molekula (jobb oldal) nydjtorezgéseinek
hullémszama kézotti eltérés

van, ezek nagyobb jelet adnak. Masik oka az, hogy
nagyobb oldalnyomasnal a molekuldk rendezet-
tebben helyezkednek el, ami tovabbi intenzitasno-
vekedést eredményez.

Monorétegek d6sszehasonlitasa

A DSPC-bél és a DPPC-d62-bél elGallitott monoré-
tegeket 6sszegfrekvencia-keltési spektroszkdpidval
vizsgaltuk.

Az 13. 4bran a foszfolipidekbdl készillt monoréte-
gek szinképének 6sszehasonlitasa lathaté. A két
molekula kozotti legfébb eltérés, hogy a DPPC-d62
alkil lancaban -CD, csoport, mig a DSPC alkil lan-
caban metil (-CH,) csoport talalhat6. A DPPC-d62
rezgési frekvenciai, a DPPC-hez képest kisebbek

a deutérium atom nagyobb tomegébdl addddan.
(A deutérium a hidrogén egyik stabil izotdpja. A
hidrogén atommagjaban csak egy proton van,
ezzel szemben a deutérium atommagja protont
és neutront is tartalmaz. igy a deutérium témeg-
szadma kettd, mig a hidrogéné egy.) igy a -CH, és
-CD, nyujtérezgések eltérd szinképtartomanyban
jelennek meg, ez j6l lathato az abran.

DPPC-d62 monoréteg IR szinképe

Az IR-szinkép készitésénél a mintat infravoros
fénysugarral vilagitjuk meg. A minta altal elnyelt
infravoros sugarzas a molekularezgéseket - az
atomoknak a molekuldkon belili rezgémozgdsat
- gerjeszti, vagyis az atomokat nagyobb ampli-
tudoju (kitérési) rezgésre készteti. A gerjesztett
molekularezgés frekvenciaja megegyezik az el-
nyelt infravoros sugarzas frekvencidjaval. Amelyik
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14. abra Az IR-spektroszkopia alkalmazdsa a
DPPC-d62 monoréteg esetén

frekvenciandl a molekuldk elnyelik az infravoros
sugarzast, ott a szinképben egy csucsot talalunk.
Az infravoros szinképeket ezért rezgési szinképnek
(idegen szdval vibracids spektrumnak) is nevezziik.
A lehetséges molekularezgések (tehat a szinkép-
ben talalhaté csucsok) frekvencidja jellemz6 az
adott molekuléra, illetve az abban taladlhaté funk-
ciés csoportokra.

IR-szinképet a CaF, ablakra, mint hordozéra felvitt
DPPC-d62 monorétegrdl készitettlink. A szinkép-
ben megfigyelhetjik a CD, csoportok nyujtorez-
géseihez tartozo savokat. A spektrumbdl tehat
kiderul, hogy a rendezett DPPC-d62 monoréteget
sikeresen felvittik az ablakra, igy ellenGriztiik a
Langmuir-Blodgett eljarast.

[ —e— DPPCd62/DSPC kettssréteg [ —e—DSPC monoréteg
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15. abra A kettGsréteg és a monoréteg
Osszehasonlitdsa ésszegfrekvencia-keltési
spektroszkopidval



Monoréteg és kettGsréteg 6sszehasonlitasa

A DPPC-d62/DSPC kett&sréteg és a DSPC monoré-
teg 6sszehasonlitasara is az 6sszegfrekvencia-kel-
tési spektroszkdpiat alkalmaztuk. A szinképen
észrevettlik, hogy a monoréteghez képest a ket-
t6sréteg szinképében a csucsok az alacsonyabb
hullamszam felé tolddtak el. A jelenség a kett&sré-
teg két felét alkotd molekulak, vagyis elsGsorban a
lancvégi CH,-CD, csoportok kézétt fellépé masod-
rend( kolcsénhatasoknak tulajdonithato.

Kiilonb6z6 mdédon elSallitott kettGsrétegek dssze-
hasonlitasa

A kett6s foszfatidréteg el@allitasara a fent ismer-
tetett foszfolipidek koziil a DPPC-d62-t és a DSPC-t
hasznaltuk. Utolso kisérletiink a DSPC/DPPC-d62
valamint ennek forditottja, a DPPC-d62/DSPC ket-
tGsrétegek elGallitasara és vizsgalatara iranyult.

A DPPC-d62/DSPC kettGsréteg esetén elsGként

a DSPC monoréteget vittik fel a szilard hordozé
felszinére Langmuir-Blodgett eljarassal, majd ez-
utdn a Langmuir-Schaefer eljards segitségével a
DPPC-d62 monoréteget, mely igy a vizes fazissal
érintkezik. A masik kettGsréteg el&allitasa is ezen
anyagok felhasznaldsat igényelte, de a sorrend
pont forditott volt.

A 13. dbran lattuk, hogy a két molekula szinképé-
ben az alkil ldncokhoz tartozo rezgések (elsGsor-
ban a -CH, illetve CD, csoportok rezgései) eltéré
tartomanyban jelentkeznek (2000-2300 cm™ a
DPPC-d62 esetén, 2800-3000cm? a DSPC-nél). Ha
tehat az ebbdl a két anyagbdl felépiilé kettGsréte-
gek szinképeit ~2800-3000 cm™? kozott vettik fel,
akkor a szinképben csak a DSPC molekulak —CH,
nyujtérezgéseit latjuk. Tehat ezek a szinképek csak
a DSPC rétegrél hordoznak informdcidt, vagyis a
kétféle kettGsréteg alkalmazasaval az egyik eset-
ben a hordozdohoz kozeli, a masik esetben az attdl
tavolabbi (tehat a vizes fazis felé esd) réteget
tudjuk tanulmanyozni. Ez fontos lehet a kutata-
sokban, ha példdul a kettdsréteg aktiv molekuldk-
kal vald kdlcsonhatdsat szeretnénk vizsgalni (pl.
gyogyszerek, gyégyszerhordozdk).

A 16. abra jol mutatja, hogy a kétféle kettGsréteg
szinképe kozott jelentds kilonbséget figyelhetlink
meg. Ez a kilonbség elsGsorban a rendszerek
orientacidjabdl adddik. A DSPC/DPPC-d62 kett8s-
réteg metil szimmetrikus vegyértékrezgése igen
intenziv, ami azt jelzi, hogy a hordozd6tdl tavolabbi
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16. abra Két azonos anyagokbdl késziilt, eltéré
felépitésii kettdsréteqg Gsszehasonlitdsa

réteg nagyfoku rendezettséget mutat. Az ellenté-
tesen felépil6 rétegben a metil csoport rezgései-
nek intenzitdsa joval kisebb, vagyis a hordozéhoz
kozel es6 DSPC réteg rendezettségét a hordozé
jelent6sen megzavarja.

Osszefoglalas, koszonet

Elmondhatjuk, hogy a tabor sordn részletesen
vizsgdltunk DSPC, DPPC valamint DPPC-d62 mo-
lekuldkbdl elgallitott membranmodelleket. EIG-
allitottunk hordozdés monoréteget, amit IR spekt-
roszképiaval vizsgaltunk. Osszegfrekvencia-keltési
spektroszkopidval megvizsgaltuk, hogy monoréteg
és monoréteg, illetve kett6sréteg és monorétegek
kozott milyen kilonbségek vannak a szinképeken.
A vizsgdlatok soran sokat megtudtunk a sejt-
membrant felépits foszfolipidekrdl és ezek szer-
kezetérdl, betekintést nyerhettiink a feltiletkémia
tudomanyaba, és megismerkedhettink kilonb6z4
mérési eljarasokkal. A sok tudasért, a felejthe-
tetlen élményért kdszonet illeti témavezetGinket,
Mihaly Judithot és Keszthelyi Tamast, akik a hét
soran vezettek és tAmogattak minket a munkafo-
lyamatokban. A tdbori éimények felejthetetlenek
maradnak szdmunkra!

Ezenkivil kilon koszonet illeti Lendvayné Gydrik
Gabriellat, Gabi nénit, aki minden nap vellink volt
és segitette a munka utani programok sikeres le-
folydsat is. Kbszonet illeti tobbek kozott Tompos
Andras igazgatd urat is, aki nélkil ez a tdbor nem
johetett volna létre. Nagyon halasak vagyunk az
ott eltoltott egy hétért!
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A gydgyszerkutatason belll jelentés hangsulyt
kapnak a rakellenes gydgyszerek. Kozuliik is
kiemelt a liposzémas nanohordozdk fejlesztése,

hiszen ezek szdmos kedvez6 tulajdonsaggal birnak.

Tobbek kozott: biokompatibilisek; hasznalatuk
csokkenti a toxikus hatdsokat azéltal, hogy a hato-
anyag nem érintkezik kdzvetlenil a szervezettel,
hanem egy lipid-kettsréteg belsejében helyez-
kedik el; ennek a célzott hatdanyag bejuttatdsnak
kdszonhetben csdkkentett mennyiségl hatdanyag
is elegendd a megfelel§ terdpids hatashoz. llyen
gyogyszerhordozo elGallitasaban és vizsgalatdban
vehettlink részt a kutatotabor ideje alatt.

A feladatunk az volt, hogy egy Caelyx nev( gyari
készitményhez hasonld tulajdonsagu rakellenes
gyogyszerkészitményt allitsunk eld. Az el6allitott
hordozdkat kés6bb kilénbozd vizsgdlatoknak
vetettik ala.

A rakellenes harcban a doxorubicin az egyik legy-
gyakrabban haszndlt vegyiilet. Ez erGsen toxikus,
tobbek kozott szivkarositd hatdssal bir. A gydgy-
szergyarak emiatt mar kidolgoztak olyan doxoru-
bicin készitményt, ami a hatéanyagot liposzémaba
csomagolva tartalmazza.

O OH 0]

1. dbra Doxorubicin szerkezeti képlete

Két mintat allitottunk el&: egy (res, csak liposzé-

34 AKI kivancsi kémikus 2014

makat tartalmazoét (Lipo) és egy doxorubicinnel
toltott LipoDox nevdit. A gyari készitményhez (Cae-
lyx) hasonlitottuk késébb a mi mintank tulajdonsa-
gait, tehdt ez volt a referencia. A LipoDox készité-
sének elsd |épése harom komponens bemérése
volt: HSPC (hidrogénezett szdjalecitin), koleszterin,
majd DSPE-PEG2000 (disztearil-sn-glycero-foszfat-
idil-etanolamin-polietilén-glikol 2000). E harom
Osszetev( koziil a DSPE-PEG2000 a liposzéma szer-
vezetben tapasztalt stabilitdsat noveli, tehat bizto-
sitja, hogy az lehet6leg csak a sziikséges helyen és
id6ben essen szét, ill. bocsdssa ki a hatdéanyagot.
Az 6sszemért porok keverékét kloroformban ol-
dottuk fel. Rotacids vakuumszivattyu segitségével
elpdrologtattuk az olddszer nagyjat, majd szarito-
szekrénybe helyeztik éjszakdra, hogy a maradék
kloroform is eltavozzon.

Masnap (NH,),SO, oldatot készitettlink, mellyel
hidrataltuk a lipidkeveréket, majd h6torna (-196 és
60°C kozott, 5 ismétléssel) és extrudalds kovetke-
zett, amikor 80 nm-es pdrusokon tobbszor atpré-
seltiik a kialakult liposzémakat. igy megkaptuk a
kivant egyetlen kettGsrétegbdl allé (unilamellds)
vezikuldkat.

Ahhoz, hogy a hatdanyagot, a doxorubicint be
tudjuk télteni a hordozéba, ammaonium-koncent-
racié kulonbséget kellett kialakitanunk a liposzé-
mak belsé és kils6 oldala kozott. A Sephadex G25
méretkizdrdsos oszlopkromatografia segitségével
lecseréltik a liposzdmak kiils6 kozegét (2. abra),
igy csak a kettGsrétegen belll maradt meg a
6,5-6s pH-ju (NH,),SO,-oldat. Az oszlop toltetét
7,4-es pH-ju fizioldgias sdoldatot is tartalmazd
foszfat pufferrel (PBS) el6mostuk, felvittik ra az
ammonium-szulfatban elkészitett liposzdmdkat,
ezt kovet6en tovabbi PBS részlettel mostuk le a



liposzdmakat az oszloprdl, igy ez lett az Gj kiilsé
kdzeg. Azammonium és szulfat ionok az oszloptol-
tet pérusaiban ragadtak egy id6re, és csak tovabbi
Oblitéssel voltak onnan eltdvolithatok.

2. abra Lipidek hidratdldsa pufferben, kiilsé
puffer cseréje méretkizdrdsos kromatogrdfidval,
gyogyszerbetéltés és a szlirt végtermék

Ezutdn elvégeztiik a doxorubicin bet6ltését: a
kialakitott (NH,),SO, koncentracio kilénbség
mellett a 16 mg lipidet tartalmazod liposzémahoz
hozzdadtunk 2 mg doxorubicint PBS-ben oldva,

és a keveréket fél 6ran at kevertettiik. Kézben 15
percenként mintat vettlink, és mini-oszlopon (Sep-
hadex G-25 toltettel rendelkezd centrifugalhatd
sotalanitd oszlop) elvélasztottuk a liposzémakba
zart doxorubicint a még szabad allapotutél.

Vizsgdlatok, eredmények

UV-lathatd spektroszkdpiat (UV-Vis) hasznaltunk
tobb tulajdonsag vizsgdlatara: lipid- és doxorubi-
cin-tartalom meghatdrozasara. Mindkett6hoz el-
s6ként szét kellett roncsolni a liposzdmakat, hogy
oldatba vigytiik a lipideket ill. a doxorubicint.

A lipid-tartalmat Stewart mddszerével hataroz-
tuk meg (3. abra). 0,5 ml lipid-tartalmu mintdhoz
0,5ml kloroformot majd 1 ml ammaénium-ferroci-
anatot (ez festi meg a lipidet) adtunk. Osszerazas
utan, a kloroformos fazist leszivva, megmértik

az oldat UV-lathatd abszorbanciajat 485 nm-en
kloroformot alkalmazva hattérként. Megmértik

a Lipo mintank lipid-tartalmat extrudalas eldtt és
utan. Eredményeinkbdl arra kévetkeztettiink, hogy
az extrudalds kovetkeztében 17%-os lipidveszteség
[épett fel (szlir6re kitapadt anyag).

Abszorbancia

300 400 500 600 700 800

megfestett lipid

3. abra Lipidtartalom-meghatdrozds Stewart mod-
szerével
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A doxorubicin meghatdrozasahoz kalibraldsort
(higitasi sort) készitettlink ismert toménység(
doxorubicin oldatbdl (4. abra). Hattérként 0,9 %-os
NaCl oldatot hasznaltunk.

1.54
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4. abra Doxorubicin UV-Idthato spektroszkdpidval
mért kalibrdlo szinképei és az oldatsorozat fényké-

pe.

Az el6z6ekben leirt betdltési mddszer hatékony-
sagdt vizsgalva a doxorubicin-tartalmat a betdltési
id6 flggvényében vizsgaltuk. Ezért 0,15, 30, 45

és 60 percnél mintat vettiink a betoltés alatt allé
keverékbdl. A betoltott és az oldatban maradt
szabad doxorubicint a Zeba Spin méretkizarasos
minioszlopon valasztottuk el egymdstodl. A liposzo-
mas fazist 1:9 aranyban Triton X-100 vegylettel
kezeltlik, ami oldatba vitte a lipideket (szétesett a
liposzdma), ezdltal a bezart doxorubicin mennyi-
ségét meg tudtuk hatdrozni. A kiilonbo6z6 betoltési
id6hoz tartozd mintak hatéanyag-tartalomtol flg-
gben mds-mas abszorbanciat mutattak. Hattérként
a Triton X-100-at hasznaltuk és 480 nm-en, ahol

a legnagyobb a doxorubicin elnyelése olvastuk le
az abszorbanciat. A betoltési hatasfokot a gyari
készitménynél is meghataroztuk.
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5. dbra Doxorubicin bezdrdsi hatdsfok idébeli
vdltozdsa

Azt tapasztaltuk, hogy sajat mintdink betoltési
hatasfoka jobbnak adddott, mint a gyari készitmé-
nyé. A hozzaadott doxorubicin 83%-a zarddott be
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a LipoDox nev(i mintankba. A 5. dbran jél latszik,
hogy a bezarasi hatasfok 15 percnél elérte a ma-
ximumot, majd utdna megkozelit6leg tartotta a
hatékonysagi szintet.

A kovetkezd vizsgalatban a doxorubicin kioldéda-
sat figyeltlik; az él6 szervezetet préobaltuk szimulal-
ni vérszérum segitségével. Mind a sajat készités(
mind a gyari mintakat 37°C-on, 24h id6tartamig,
1:1 ardnyban vérszérumba helyeztiik, és vizsgaltuk
a hatdanyag kioldddasat, majd egy masik kisér-
letben 2 6rds ultrahangos razatdssal mestersége-
sen erdltettiik a vérszérumba vald kioldédast. A
mintdkat ezutdn Sepharose CL-4B méretkizarasos
kolonnan elvdlasztottuk a kioldddott doxorubicin-
t6l és a szérum alkotditél. A liposzomaban maradt
doxorubicint Triton X-100-zal kinyertik, és 480
nm-en megmértik az abszorbanciat (6. abra). A
LipoDox mintabdl 2 dras ultrahangos razatas soran
kevesebb hatdanyag oldédott ki, mint a 24 6ras
razatds nélkuli kezelés soran. Mindkét eljarassal
kevesebb hatdanyag oldédott ki a sajat készités
LipoDox-bdl, mint a gyari készitménybdl. A két ké-
szitmény kozotti 6sszetételbeli kiilonbség eredmé-
nyezi az eltérg viselkedést.
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6. abra Doxorubicin kioldasi prébaja vérszérum-
ban, ill. ultrahanggal eréltetve

Morfolégiai vizsgalatokat végeztiink FF-TEM, azaz
fagyasztvatoréses transzmisszids elektronmik-
roszképpal. Ezt a technikat olyan mintak eseté-
ben hasznaljak, melyek érzékenyek a kilonféle
kornyezeti hatasokra. Mintdink esetében ez azért
volt fontos, mert szaraz allapotban nem Grzik meg
vezikulds szerkezetiiket. Ezen technika alkalmazasa
soran a folyékony nitrogén hémérsékletére hiitott
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freonnal pillanatszer(ien megfagyasztottuk a minta
egy-egy cseppjét (hogy szerkezeti atalakulds ne
mehessen végbe), majd az abbdl készilt replikdn
(masolaton, domborzat-lenyomaton) jél lattuk a
morfoldgiai tulajdonsagokat. A felvételek hosszu-
kas, megnyult vezikuldkat mutatnak (7. abra). A
vezikulak gdmbalaktdl eltér6 formajanak magyara-
zatdul bemutatjuk a masok altal hasonld liposzé-
makrol készitett kontrasztfestéses TEM felvételt.
Jél lathatd, hogy a vezikulak belsejében a doxoru-
bicin rddszer( formaban un. gélkristalyt képez. Ez
okozza a liposzomak alakjanak torzulasat.

X.lLietal.
Biochim. Biophys. Acta
1415 (1998) 23:40.

7. abra Fagyasztvatéréses transzmisszios elektron-
mikroszkdpidval Iathatdva tett liposzoma-kérvona-
lak (bal és kézép). Irodalombdl vett kontrasztfesté-
ses TEM kép.

A vezikuldk atlagos hidrodinamikai atmérgjét és
polidiszperzitdsat dinamikus fényszéras méréssel
(DLS) hataroztuk meg.

A legnagyobb hidrodinamikai atmérdGje a Lipo-
Dox-nak, tehat az altalunk betdltott liposzomaknak
volt (97 nm, polidiszperzitds 12%), ezt kovette az
Ures liposzémat tartalmazd minta (92 nm, polidisz-
perzitas 15%), majd a gyari készitmény, a Caelyx
(83 nm, polidiszperzitds 17%). A gydri minta azért
lehet kisebb atlagos atméréjl, mert valdszindleg
tobb extrudalasi |épésen ment keresztil, mint a
miénk.

A fény elhajldsdnak jelenségén alapuld szerkezet-
vizsgalati modszer a kisszogli rontgenszoras, SAXS.
Lényege, hogy szlik keresztmetszetl rontgennyala-
bot engediink mintdinkra, majd helyérzékeny de-
tektor segitségével rogzitjik az un. szorasi képet,
melybél aztan szérasi gorbét készitiink, melynek
alakjat a vizsgdlt minta szerkezete szabja meg. A
Bragg-féle diffrakcié mddszerének kidolgozasaért
W.L.Bragg és W.H. Bragg fizikusok Nobel-dijat is
kaptak. Ennek lényege, hogyha a minta kristalyos
szerkezet(, akkor ezen a szérasi képen csucsok Iat-
hatdéak. Mintdinkat toményitettiik, hogy mérhet6-
ek legyenek. Tul hig minta nem produkal elég nagy
szorasi jelet: a szérdsi intenzitds jo kozelitéssel
egyenesen aranyos a rontgennyalab altal bevilagi-
tott mintatérfogatban levé részecskék (doxorubici-
nos vezikuldk) szamaval, vagyis a koncentracidval.



— Caelyx-Water 441.926 mm
— LipoDox-Water 441.926 mm
—  LipoDox_Pre-Water 441.926 mm

liposzomak szorasa
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8. abra A hdrom minta SAXS gérbéje.

Azt tapasztaltuk, hogy a LipoDox és a gyari Caelyx
készitmény szdérasi gorbéjének lefutdsa lényegé-
ben megegyezik (8. abra). Az apré eltérések oka,
egyrészt az, hogy a Caelyx oldészere nem PBS,
mint a mintdinkban, hanem szukrdéz (szacharoéz)
tartalmu puffer. igy a hattérkivonas (iires PBS ol-
dat szérasi képének levonasa a készitmény szorasi
képébdl) nem is teljesen megfelel§. Masrészt a
mintank tdoményebb: intenzitdsban magasabban
van, mint a Caelyx mintaé.

Az infravoros (IR) spektroszkopiai vizsgalat soran a
mintank elektromagneses sugarzassal lép kdlcson-
hatasba. Ez utébbi a molekularészletek rezgését
gerjeszti, ahol a rezgési frekvencia a funkcios
csoportokra jellemz6 érték. Tehat a modszer a
molekulaszerkezet feltérképezéséhez, a moleku-
la kémiai kornyezetének megismeréséhez nyuijt
segitséget. Mindhdarom mintat vizsgaltuk ezzel a
modszerrel is.

ElGszor lehltottik a detektort folyékony nitrogén-
nel, mert csak azon a hémérsékleten viselkedik
félvezet6ként. Majd megmeértiik a levegé hatte-
ret. Ezutan felcseppentettiik és raszaritottuk a tol-
tetlen liposzdémat a gyémant méréfejre, felvettiik a
szinképét, majd sorban a tébbi mintaét is.

]
LipeDox

Abszorbancia (6nk. e.)

Hullamszam (ecm”)

9. abra Sajdt és gydri liposzomds doxorubicin-ké-
szitmény infravérds spektrumai és a szacharoz
szinképe. A nyilak mutatjdk a doxorubicin rezgési
savjait.

Az altalunk elGallitott és a gyari készitmény
szinképe eltér egymdstol (9. abra), mert a gydri
készitmény szinképét jelentésen befolydsolja a
szachardz tartalom és az a tény, hogy a doxoru-
bicin/(NH,),SO, ardny kiilénb6z6 volt az dltalunk
készitett és a gyari készitmény esetén. Valdszinl-
leg jelentds kolcsonhatasok is fellépnek a szacha-
réz és a lipid kozott, mert egyszer( kivondssal nem
lehet visszakapni az altalunk készitett liposzémas
rendszer rezgési savjait.

Osszegzés

Vizsgdlati eredményeink mutatjak, hogy sikere-
sen allitottunk elé liposzdmds gydgyszerhordozé
készitményt, amely bizonyos tulajdonsagaiban
hasonlit a Caelyx nev( gyari készitményhez. A
tdbor sordn nemcsak a liposzdmdk elSallitasat,
majd azokba a hatdanyag betoltését tanultuk meg,
hanem kiilonb6z6 mUiszereket, analitikai modsze-
reket is megismertlink. Emellett a kutatdi élet nél-
kiilozhetetlen velejardival, mint az irodalmazassal,
mosogatassal, jegyz6konyvirassal, a kapott ered-
mények kiértékelésével és azok el6adds formaja-
ban torténé bemutatdsaval is foglalkoztunk.
Nagyon j6 érzés volt, hogy azt, amit esetleg csak
konyvekben és Ujsagcikkekben olvastam, lehetd-
ségem nyilt kiprébalni. Nemcsak a feladat, munka,
hanem annak célja is megfogott. Az egyes mun-
kafolyamatok utani megbeszélések, mas laborban
dolgozé tarsaimmal vald eszmecserék erdsitették
bennem ezt az érzést. A tabor valéjaban nemcsak
egy hetet, egy beszdmolé irast jelentett, hanem
kialakitotta bennem azt a vagyat, hogy hosszu ta-
von foglalkozzam a tudomannyal. Nagyon kedves
és kivald embereket ismertem itt meg, remélem,
hogy az itt kotott baratsagok egy életre szélnak
majd.

Ezuton is szeretném kifejezni kdszénetemet az MTA
Természettudomanyi Kutatékdzpontnak, valamint
Prof. Bdta Attilanak, a Bioldgiai Nanokémia Kutato-
csoport vezetdjének, hogy fogadott laboratériuma-
ban. Témavezet6imnek, Nagyné Naszalyi Lividnak és
Szigyarté Imola Csillanak kdszondm, hogy [épésrél
|épésre bevezettek a kutatds élményébe, koszo-
nom kedvességiiket, tirelmiket, felkésziiltségliket.
Ko6szondm Varga Zoltannak a liposzdmak készitésé-
hez nyujtott segitségét, Wacha Andrasnak, Mihaly
Juditnak, Kiss Teréznek és Gyurkd Istvannak az
analizisekben nyujtott segitséget, Lendvayné Gy6rik
Gabriellanak, hogy megszervezte a kutatotdbort és
csoporttarsaimnak, Nandsi Dalmanak és Kiss Orso-
lydnak, hogy egyltt dolgoztunk. Egyben mindazt a
tudast is koszondm, amit megszerezhettem.
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Bevezetd

Ki ne hallott volna mar olyan hiradast, ami a mag-
nézium szervezetlinkben kifejtett el6nyds hatasait
targyalja? A szervezetlinkben kb. 23-25 gramm
magnézium lelhetd fel, ennek 60 %-a a csontok-
ban, 39 %-a sejtjeinken belil talalhatd, 1 %-a
pedig szabadon kering testlinkben. A magnézium
valéban fontos szdmunkra. Hidnya kdrosan befo-
lydsolja az izom és szivm(kddésiinket, hozzajarul a
rossz kozérzethez, akar depressziét vagy migrént is
el6idézhet.

Idegrendszeriinkben

Idegrendszeriink két f6 részbdl all, a kozponti- és a
kornyéki idegrendszerbdl. A kbzponti idegrendszer
az agyat és a gerincvel6t foglalja magaban, a kor-
nyéki idegrendszer az agyidegekbdl, a gerincvelGi
idegekbdl és az idegekhez tartozé idegducokbdl
all. Két f6 sejttipust killénboztetlink meg, az ideg-
sejtet és a gliasejtet. Az idegsejteket tekinthetjik
az agy funkciondlis egységének, mig a gliasejtek
az idegsejtek koril elhelyezkedve tobbek kdzott
az idegsejtek altal kibocsatott anyagokat veszik
fel, illetve adjdk le a sejtek kozotti térbe. Két
idegsejt kapcsoldddasat szinapszisnak nevezziik. Az
idegsejtek nyugalmi membrdnpotencialja -70 mV
kordli érték, ami a pozitiv és negativ toltésl ionok
eltérd sejten bellli és kivili koncentracidjabdl
adddik. Az idegsejt ingerlékeny sejt, elektromos
vagy kémiai inger hatdsdara membranpotencialja-
nak megvaltoztatdsdval reagdl. Ha az idegsejtet
ért inger nagysaga meghalad egy kliszobérté-

ket, akcids potencidl keletkezik, amely az agy és
ezaltal szervezetiink miikodésének alapja. Az
akcids potencidl keletkezését nevezik tiizelésnek
is. Serkentd ingeriletatvivé anyagok hatasara
kiil6nb6z6 ioncsatorndk nyilnak meg az idegsej-
tek feliiletén, amelyeken keresztiil pozitiv toltésd
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ionok dramlanak a sejtbe, és végs6 soron akcids
potencialt eredményeznek. llyenkor az idegsej-
tek membranpotencialja a +20 mV-ot is elérheti.
Az akcids potencidl hatasara az un. szinaptikus
hélyagok a szinaptikus résbe Uritik tartalmukat (pl.
a serkenté ingeriletatvivé anyagokat), amelyek a
masik idegsejt receptoraihoz két6dve ugyancsak
megnyitnak ioncsatorndkat, ezéltal befolydsoljak
annak a sejtnek a membranpotencialjat is.

A patkany agyanak csak egy kis részét, az ugyne-
vezett hippocampusat vizsgaltuk. A hippocampus
nevét a csikdhalrdl kapta (1. abra). Az agy ezen
részének elengedhetetlen szerepe van az esemé-
nyek memorizaldsdban. Szerte a vildgon sokan

1. dbra Az emberi hippokampusz és a névaddja, a
csikohal képe

kutatjak, mert elvdltozdsai sulyos betegségek-
hez vezetnek. Példaul a hippocampus csokkent
m(ikodése szorongdsos rendellenességet, tulzott
aktivitasa akar epileptikus rohamokat is okozhat.

Magnézium az idegrendszeriinkben

A magnéziumnak kiemelt fontossdga van az idegi
m(ikodéslinkben. Mindenképp meg kell emliteni
az NMDA receptorokat, hiszen ezek magnézium
nélkil nem lathatndk el a feladatukat. Az NMDA
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2. abra Az N-metil-D-aszpartdt (NMDA) receptor
szerkezete(kép az NMDA receptorokrdl)

elnevezés az N-metil-D-aszpartat névbél szarma-
zik (2. abra). Maga a receptor egy ioncsatorna,
amely az egyik f6 serkent ingeriletatvivé anyag,
a glutaminsav hatasara nyilik meg, és enged a
sejtbe pozitiv toltésd ionokat, amelyek hatdsara
az idegsejtek aktivalodnak, és akar akciés poten-
cialt is generdlnak. A receptor tobbféle szabalyzo
kotéhellyel rendelkezik, kiilsd részénél, a nyilds-
ban egy magnéziumion foglal helyet, amely csak
egy meghatdrozott fesziiltségkiliszob felett engedi
megnyilni az ioncsatornat. Jelen ismereteink sze-
rint ez az egyik alapja a memaria kialakulasanak.
Viszont ha nincs jelen a magnéziumion, akkor az
ioncsatorna mar sokkal alacsonyabb fesziiltség-
nél kinyilik. Ezaltal tulzottan aktivva valik az adott
idegsejt, ami akar epileptikus kérilményeket, vagy
mas, idegsejt-karosodassal jard betegséget is, pl.
Parkinson-kért is elGidézhet.

Kutatasunk célja
Kutatdsunk soran arra kerestiik a valaszt, hogy
hogyan viéltozik meg a sejtek aktivitasa, ha csok-

3. abra A vibratom munka kézben

sz

kozotti (extracellularis) folyadékban. Fizioldgias
koralmények kozott a Mg-ionok koncentracidja
1,81 x 102 mol/dm?3, ezt megkozelitleg nullara
csOkkentettik.

El6késziiletek

A kutatdshoz két f6 dologra volt sziikség: agyra és
agyfolyadékra. Az el6bbihez néhany patkany gon-
dolkodd szervét vettiik segitségil, az utdbbi likvort
mi készitettlik (3. dbra). Az altalunk igénybe vett
patkdanyok 13-14 naposak voltak. EI&szor eltavoli-
tottuk az agyat. Gyorsan kellett dolgozni, mert az
agy karosodhat, ha hosszu ideig nem megfelel6

az oxigén- és a tapanyagellatds. Ezutan a patka-
nyagyat vibratdmmal 400 um vastagsagu szeletek-

4. abra Mesterséges agyfolyadékot készitiink

re vagtuk (4. dbra). A 400 um vastagsagu agyszelet
elég vastag ahhoz, hogy funkcionalis haldzatot
alkosson, azaz az agyban Iévé jelent6sebb kap-
csolatok még megmaradjanak, ugyanakkor elég
vékony ahhoz, hogy a létfontossagu oxigén bejus-
son a kozepébe. Ha az agyszeletet beletessziik az
altalunk elkészitett mesterséges agyfolyadékba,
amibe folyamatosan oxigént vezetiink, akkor az
oxigén ,atjarja” a szeletet.

Két fajta oldatot készitettlink. Az elsG, az Ugyneve-
zett ,fizioldgids” mesterséges agyfolyadék megfe-
lel a patkany agyfolyadékanak. Osszetétele a ko-
vetkezG: 7,5388 g/dm? NaCl, 1,8016 g/dm? glikdz,
0,2167 g/dm?® MgSO,, 0,2352 g/dm? CaCl,, 0,2237
g/dm3KCl, 1,7642 g/dm?® NaHCO,. A mésodik oldat
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5. abra A Szulforodamin 101 képlete és olddddsa
mesterséges agyfolyadékban

megegyezett az elsével, kivéve, hogy nem adtunk
hozza magnézium soét, illetve megemeltiik a K*
koncentracidjat (0,3278 g/dm?3).

Vizsgalati médszereink I.

Az 1. vizsgdlat sordn az idegsejtek aktivitasat
elektrofizioldgiai méréssel, a gliasejtek aktvitasat
pedig konfokalis képalkotd eljarassal kovettiik
nyomon. Az idegsejtek aktivitasat egy, az idegsej-
tek kozé (a piramisrétegbe) szurt eziist-ezistklorid
elektréddal kovettilk nyomon. Az elektréd kordl
levé idegsejtek egylittes aktivitasat ,mezépotenci-
alnak” nevezziik.

A gliasejtekben nem jon létre akcids potencial,
ezen sejtek aktivalodasat a sejten bellli Ca?* kon-
centracid emelkedésével jellemezhetjiik. Az agy-
szeleteket fluoreszcens festékanyagok segitségével
festettiik meg. A Fluo-4-AM (5. dbra) Ca?*-érzé-
keny festék, a gliasejtjelol6 festék SR101-szulfo-
rodamin 101 (6. dbra). A fluoreszcens festékeket
az adott festékre jellemz6 hullamhosszisagu
fénnyel gerjesztettiik, majd a kilép& fénynyaldabot
detektaltuk, és vizsgdltuk konfokdlis mikroszkdp-
pal. A konfokalis mikroszkdp a minta adott fékusz-
sikjardl képes felvételt késziteni megsokszorozva
ezzel a felvett kép felbontdsat. Esetlinkben z6ld
(Fluo-4) illetve piros szinnel (SR101) jelentek meg
a szamitogéppel alkotott képen (7. dbra).
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6. abra A Fluo-4-AM képlete

Az agyszeleteket a mikroszkdp ald helyezve lathat-
juk, hogy koralottik megindult a ,fizioldgids” mes-
terséges agyfolyadék keringetése. llyen koriilmé-
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nyek kozott végeztiik el azt a kontrollvizsgalatot,
ami a sejtek normal miikodését modellezi. A 8.
abra also részén a ,,mez6potencial” regisztratum
talalhatd, ami az idegsejtek aktivitasat mutatja.

Az dbra fels6 részén lathatjuk a Fluo-4-AM festék
fluoreszcenciajanak valtozasat, ami a gliasejtek
aktivitasat jellemzi. Kontroll kéralmények kozott
szemmel [athatdan az elektrofizioldgiai regiszt-
ratumban nem tortént valtozas; a fluoreszcens fes-
ték intenzitdsa sem maddosult, tehat nem nétt meg
a gliasejtekben a Ca?* koncentracio.

Ezzel szemben a kozel 0 g/dm® Mg-ion koncentra-
ciéju, enyhén emelt KCI [0,3278 g/dm?] tartalmu

Fluo-4-Ahd szulforodamin-101

masra velitett

7. abra A Ca*-érzékeny Fluo-4-AM és a
gliasejtjeldl6 szulforodamin-101 festékekkel
festett agyszelet. A két kép egymdsra torténd
vetitése sordn megjelend sdrga szin jelzi a két
festék un. kolokalizdcidjat, vagyis azok a sejtek,

e sez

gdltuk, valdban gliasejtek voltak

mesterséges agyfolyadék jelenlétében mar lathato
a valtozds mind az idegsejtek, mind a gliasejtek
aktivitdsaban (8. abra jobb oldala): az elektrofi-
zioldgiai regisztratumon epileptikus rohamszerd(
esemény jelent meg, mig a festék fluoreszcencia-
janak intenzitdsa megnétt, vagyis megn6étt a glia-
sejtkeben a Ca?* koncentracidja, tehat aktivalddtak
a gliasejtek is. A roham lefolyasardl szamitdgéppel
latvanyos kisfilm készilt, melyen lathattuk, hogy a
megfestett sejtek felvillannak a roham soran.

Vizsgdlati médszereink II.

A masodik vizsgalatot egy masik agyszeleten vé-
geztik. Ez a szelet a hippokampusznak a koponya
tetejéhez kozelebbi részébdél szarmazik. A hippo-
kampusz ezen része kevésbé hajlamos rohamokra,
ezért azt fesziltséggel ingereltik.

Vizsgdlatunk sordn az agyszeletbe egy ingerld
elektrodot (bipolaris volfram elektréd; bipolaris,
mert a két pdlus két kiilon drétszalon van) és egy
mérdelektrédot szurtunk, és 30 masodpercenként
40 V fesziltséggel (0,2 ms széles négyszogjellel)
ingereltik a vizsgdlt, igynevezett Schaffer kolla-
terdlis idegpalyat (9. abra A része). Az idegpalya a
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8. abra Az idegsejtek aktivitdsdnak elektrofiziold-
giai regisztratuma (alsé rész) és a Ca** - érzékeny
fluoreszcens festék, a Fluo-4-AM fluoreszcencidjd-
nak vdltozdsa (felsé rész), ami a gliasejtek aktivitd-
sdt reprezentdlja kontroll kériilmények kézétt (bal
oldal) és kézel 0 mM Mg?* és [5mM)] KCl tartalmu
mesterséges agyfolyadék jelenlétében (jobb oldal)

nevét Schaffer Karoly magyar neurolégusrol kapta.
A fesziltség altal kivaltott valaszt ezlist-ezlstklorid
méréelektroddal mértik az idegsejtek sejttestjei-
nek kozelében (a piramis rétegben).

A vizsgdlat soran mértik a sejtek egylttes tiize-
Iésének mértékét, és azt grafikonon dbrazoltuk.
Az dbran megfigyelhetd, hogy amig az agyszeletet
normal magnéziumtartalmu agyfolyadék vette

A
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9. dbra A rész: A hippokampusz agyszelet sematikus dbrdja. Rajta
Idthatdk az ingerl6 és a méré elektrdd helye. A piros vonal mutatja a
Schaffer kollaterdlisok, az ingerelt idegpdlya helyét. B rész: Az idegi
sejtek vdlasza a fesziiltség ingerre kontroll kériilmények kézott és
magnézium megvondsdnak hatdsdra. Nyil jelzi a jel azon részét ami az
idegsejtek egyiittes tiizelését mutatja. Crész Az idegsejtek tiizelésé-
nek vdltozds kontroll és magnéziumhidnyos kériilmények kézott.

B Kontroll

idegsejtek tiizelése

kordl, a sejtek tizelésének mértéke kisintenzitasu
és egyenletes volt. A magnéziumhiany fellépése
esetén viszont a tlzelés mértéke folyamatosan
novekedett mindaddig, amig Ujra visszaallitottuk
a normal magnéziumkoncentraciot (9. dbra B és C
része).

A mérések sordn lathatéva valt, hogy az azonos
mérték( fesziiltséginger nagyobb amplitudéju
vdlaszt eredményezett magnéziumhianyos koérnye-
zetben (9. dbra B és C része). A magnéziumhiany a
sejtek aktivitasat jelent6s mértékben megnovelte.

Osszefoglalas

Vizsgalatainkban arra kerestik a valaszt, hogy
hogyan befolyasolja a sejtek aktivitasat az extra-
cellularis folyadék magnéziumkoncentraciéjanak
csokkentése. Tapasztalataink azt mutatjak, hogy a
sejtek aktivitdsa magnéziumhidnyos kornyezetben
jelentésen megnétt, azonos mértékd inger na-
gyobb mérték valaszt valtott ki. A sejtek epilep-
szids rohamszerd m(kodést mutattak.

A magyarazat erre az, hogy mivel a magnézium
iont elvontuk a mesterséges agyfolyadékbal,
aktivalédott az NMDA receptor. Ennek kovetkez-
tében kisebb inger is megnovekedett sejtaktivitast
és a rohamszer( eseményeket eredményezhet.
Osszességében elmondhatjuk,
magnézium hianya valéban
igen jelent6s hatassal van ideg-
sejtjeink m(ikodésére, ezért ezt
az allapotot érdemes elkeriilni.
Erdemes odafigyelni a megfele-
I6 magnézium bevitelre, viszont
a jobol is megarthat a sok.

1 mV|

10 ms

Koszonetnyilvanitas
Mindhdrman nagyszer(ien érez-
tik magunkat a kutatétabor-
ban, és ha tehetnénk, jovére is
visszamennénk. Mindenekel6tt
szeretnénk megkdszonni a té-
mavezetSinknek, Kékesi Orso-
lydnak és Pal lldikénak, tovabba
Kutiné Fekete Erzsébetnek, loja
Enikének és Szabd Zsoltnak a
segitségliket. Kbszonjiik Héja
Laszlénak és Kardos Julian-
nanak, hogy lehet6vé tették,
hogy részt vegylnk a laborban
folyd kutatasokban, Lendvayné
GyGrik Gabriellanak pedig a
kutatétdbor megszervezését.

1 mV|

10 ms
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A nanotechnolégia napjainkban

A ,nano” egy gorog eredet(i sz6, melynek je-
lentése torpe. A mértékegységek rendszerében

a nanométer az 1 milliméter 1 milliomodrésze,
tehat 10° méter. Vagyis az atomok és molekulak
vilagaban kell gondolkodnunk.

Nanotechnoldgiai sz6 kapcsan rendre a forra-
dalmi szé kerl elGtérbe, hiszen szamos ponton
teljesen Uj lehetGséget kinal a mindennapi élet-
ben. Alkalmazasi terlletei végtelennek tlinnek,

az orvostudomanytol kezdve az elektronikan at a
nyomdaiparig szinte az dsszes iparag fejlédésében
szerepet jatszhatnak. Sokszor vissza is élnek a kife-
jezés ,blivosségével”, és olyan termékekre akaszt-
jak rd a nano jelz6t, ami nagyon tavol all téle.

A nanotechnoldgia torténete az 50-es évekre nyu-
lik vissza. 1959-ben Richard P. Feynman Nobel-di-
jas tudds megjdsolta, hogy egy napon a tudomany
segitségével képesek leszlink egy enciklopédia tar-
talmat egyetlen tlihegyre felirni. A 80-as években
az IBM kutatdi 35 xenon atomot helyeztek el egy
-270 °C fokra hitott feltletre gy, hogy az atomok
az IBM betdit formaltak meg.

Lathatéak-e a nanométerek?

A kutatassal toltott hetem soran, 6t kiilénb6z6
mikodési elven alapulé mikroszképpal ismerked-
tiink meg MTA TTK AKI Funkcionalis Hatarfellletek
csoportjaban. Az optikai vagy fénymikroszkép
esetében a mintan athaladd/ visszaverddé fény-
sugarakat egy optikai rendszer felnagyitja, ezaltal
nyerjik a képet. A fénymikroszkép felbontasa az
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1. abra Szilikaréteg fénymikroszkdp alatt

a legkisebb tavolsag, amikor még 2 pontot meg
tudunk kilonboztetni. EIméletileg ennek az alsé
hatdra 200 nm. Az elektronmikroszkép (SEM -
pasztazo elektronmikroszkép) esetében az elekt-
ronnyalab a vizsgalati tertletet pontrdl pontra
tapogatja le. A pasztazo alagutmikroszkép (STM) a
minta és a tl kozotti alagltadram mérésével alkotja
meg a képet. Az atomi erémikroszképpal (AFM)
torténd mérés sordn a képalkotds a fellletet
pasztazo ti és a felllet atomjai kozott fellépd erd
mérésén alapul.

A fénymikroszképpal, atomi er6mikroszképpal
illetve a pasztazo alagutmikroszképpal mi végez-
tik el a méréseket, az elektronmikroszkép eseté-
ben egy kutato segitette a munkankat. A mérések
soran meggy6z6dhettiink az egyes mikroszképok
alkalmazasanak elényeirdl és korlatairdl.
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2. dbra SEM felvételek a kialakitott szilika-rétegrél

SiO, rétegek vizsgalata

Els6 feladatunk a SiO, réteg vizsgalata volt. A
minta-el6készités soradn etanollal tisztitott (ult-
rahangos razatas) liveglapra és frissen hasitott
csillamfellletre felcseppentettiik a szilika (SiO,)
nanorészecskék szuszpenzidjat. A fénymikrosz-
kdpon a szilika beszaradt rétegét tanulmanyozva
palmafaszer( alakzatokat figyeltiink meg (1. dbra).
Elektronmikroszkdp segitségével részletes képet
kaptunk a fellleti strukturdkrdl: [athattuk a ,,pal-
maleveleken” belll a lancszer(l aggregatumokat
(2. 4bra).

Az atomi er6mikroszkodp feltarta a szilika nanoré-
szecskéket (3. dbra). A 3-as abran feltlintettiik a
keresztmetszeti elemzést és a részecskeméret sze-
rinti eloszlast bemutaté hisztogramot is. A képe-
lemzés alapjan a szilika gombok atlagos atméréje
116118 nm volt.

Molekulak vizsgalata szilard - folyadék hatarfelii-
leten pasztazo alagutmikroszképpal

Kisérleteink sordn sztearinsav molekulakat vizsgal-
tunk pasztdzé alagutmikroszkdppal. Az elGkészitési
fazisban ragasztdszalag segitségével friss fellletet
alakitottunk ki egy grafitlemezen. Ezt kdvetéen
analitikai mérleggel kimértiink 50 mg sztearinsa-
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3. abra Szilika-rétegek AFM vizsgdlata

vat, illetve mikropipetta segitségével 50 pul fe-
nil-oktant Majd a két anyagbdl tultelitett oldatot
készitettiink. A sztearinsav oldatot felcseppentet-
tlk a grafitlemez felliletére, a szilard - folyékony
hatarfellileten jél vizsgdlhatdak a molekuldk a
fenil-oktan olddszert haszndlva.

Ezt kbvette a tl vagdsa. 250 um atmérgji wolfram
szalbdl lemetszettlink egy darabot Ugy, hogy an-
nak hegyén csupan egyetlenegy atom helyezked-
jen el. Ezutan elvégeztiik az STM vizsgalatot.

Mint a 4. abrdn lathatd, a grafit fellleten sztearin-
sav domének figyelhet6k meg, és az is, hogy a
vizsgalt molekuldk hossza (méréseink alapjan) 2,1
nm volt.

Nanobevonatok készitése levenduldbol

A kisérletek utolso részében megvizsgaltuk, hogy
természetes anyagokbdl (levendula, orbancf(i)
el6allitott rendszerek esetében mennyire alkal-
mazhatd az AFM.

A levenduldnak (komponensei terpénszarmazé-
kok) sok pozitiv hatasa van az emberi szervezetre:
antibakterialis, gyulladascsokkentd, nyugtatd, im-
munerGsitd, illetve a sebek gydgyuldsat segiti eld.
A levenduldbdl etanolos kivonatot készitettiink.

Naponta megmeértiik az etanolos kivonatok ab-

4. abra Sztearinsav molekuldinak vizsgdlata
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5. abra Levendula kivonat abszorbancidjdnak idébeli valtozdsa

szorbanciajat egy UV-Lathaté spektrofotométerrel,
ezzel parhuzamosan atomi eré mikroszkdppal vizs-
galtuk a hordozdn kialakitott biobevonatot. Az 5.
abrdan a levendula z6ld szin{ etanolos oldata és a
harom egymadst kovetd napon mért fényelnyelésé-
nek grafikonja lathaté. A kioldasi id6 el6rehaladta-
val a csucsok novekedését figyelhetjiik meg, ami a
hatéanyag egyre nagyobb mértékd kioldéddsanak
kdszonhetd.

A 6. dbran az liveghordozra 20 ul oldat felcseppen-

tésével kialakitott bioréteg AFM felvételét tlintet-
tuk fel. A kialakult inhomogén réteg vastagsaga
tobb szdz nm.

Osszefoglalas

A tdbor soran egy olyan vildgba pillanthattunk be,
amit eddig elképzelni sem tudtunk. Iskolai szinten
még nem volt alkalmunk Osszetettebb mUsze-
rekkel méréseket végezni és egy adott témaban
jobban elmélyedni.

Az MTA TTK-ban elt6ltott egy hét alatt, témaveze-
t6ink segitségével betekintést nyertlnk a na-
nométerek vilagaba, kiilonb6z6 mikroszképokkal
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dolgozhattunk. Természetes anyagokat vizsgal-
tunk molekuldris szinten, illetve nyomon kovettik
fényelnyelésiik id6beli valtozasat. Lehet&ségilink
nyilt egy nanotudomanyos, virtualis hadlézat mdko-
désének megismerésére is.

K6szondm témavezetbinknek, Dr. Paszterndk And-
rasnak és Pavai Maridnak, hogy lathatova tették
szamunkra a nanoanyagokat, kutatétarsamnak,
Hohn Davidnak az egylittm(ikodést, Dr. Szabd Lasz-
|6nak az elekronmikrdszkdpiai mérést és Nagyné
Dr. Naszdlyi Livianak a szilika részecskéket.

Levendula

0.64 um
0.00 um

20ul

6. abra Bioréteg AFM-felvétele
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Bevezetés

Napjainkban a folyamatosan novekvé energia-
igény kielégitésére egyre inkabb el6térbe keriilnek
a megujuld energiaforrdsok. Ezek azonban nem
minden esetben allnak rendelkezésre a fogyasztas
Uitemében, ezért szlikséges a megtermelt energiat
tarolni. A hidrogén, mint kémiai energiahordozé
alkalmas lehet erre a célra.

A hidrogén elGallitasanak egyik lehetséges mddja
a metanol fotokatalitikus reformalasa. Ezt, a fény
hatasara végbemend folyamatot az aldbbi brutté
reakcidéegyenlet irja le (1).

Fotokatalizator, hv

— CO,

CH,OH + H0 + 3 (1)
Egy mol metanolbdl harom mdl hidrogéngaz

és egy mol szén-dioxid képz&dik. Ha a metanol
biomasszabdl szarmazik, a bruttd szén-dioxid
kibocsatas nem novekszik. A reakcidhoz alkalmaz-
hato fotokatalizator altaldaban egy félvezet6bdl és
az erre felvitt ko-katalizatorbdl all. A fény gerjeszti
a félvezetG vegyérték savban 1évé elektronjait,

melyek ezaltal a vezetd savba jutnak. Az atlépés-

%, hv

~

ezetd

Félv
/

"HCO ol HCOOH

1. dbra A metanol fotokatalitikus reformdldsa

hez szlikséges energia nagysagat (igy a gerjesz-

t6 fény hullamhosszat) a félvezet® tiltott savja
hatarozza meg. A besugdarzds hatdsara létrejon a
toltéshordozo szétkllonilés, fotoelektron-lyuk par
keletkezik. A toltéshordozdk a félvezet6 felliletére
vandorolnak és ott oxidacios és redukcids folyama-
tokba |épnek a reagensekkel. Ha a téltéshordozék
vandorlasuk kozben rekombinalédnak, akkor csok-
ken a hatdsfok. Amennyiben fém tipusu ko-kata-
lizdtor is jelen van a rendszerben, az a keletkezett
elektronokat maga felé irdnyitja és igy csokken a
rekombinacid esélye, n6 a fotokatalitikus reakcid
aktivitdsa. A metanol fotokatalitikus reakcidjanak
sematikus képe az 1. dbran lathatd.

A reakcio stabil intermedierek, formaldehid és
hangyasav képz&dése kdzben zajlik [1]. A metanol
a lyukkal reagalva protonokat ad le, fokozato-

san oxidalédik. Hasonldan, a vizrél is levalik egy
proton, igy keletkezik a hangyasav kialakuldsa-

hoz sziikséges -OH gyok. A képz6dott protonok a
ko-katalizator felliletén veszik fel az elektronokat,
mikdzben hidrogénné redukalédnak. A ko-kata-
lizdtor szerepe tehat kett6s, egyrészt irdnyitja az
elekronokat, ezaltal csokkenti a toltésrekombina-
ciot, emellett katalitikusan aktiv helyet biztosit a
hidrogénfejlédéshez. Szokdsosan hasznalt ko-ka-
talizatorok a platina, pallddium, rédium, arany,
illetve a nikkel-, ruténium- és palladium-oxidok. Az
oxid tipusu ko-katalizatorok a lyukak irdnyitdsdra
képesek.

Munkdank célja volt a katalizatorok el&4llitasa, vala-
mint a ko-katalizatorok hatdsanak a megismerése.

A kisérleti munka menete
Katalizator elédllitas

Munkank soran két fotokatalizator csaladot
vizsgaltunk: (i) TiO, alapu mintdk, (ii) GaN alapu
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mintak. Ezeket a félvezet&ket Pt ko-katalizator
felvitelével médositottuk. Néhany titan-dioxid
alapu minta ont is tartalmazott. A mddositatlan

és a modositott TiO, mintakat Ti(OPr),-bdl szol-
gél mddszerrel allitottak el6 kordbban a Megujuld
Energia Csoportban és megdllapitottak, hogy az Sn
on-oxid formajaban a fellleten helyezkedik el [2].
ATiO,-ra és SnO -TiO,-ra Pt(NH,),(NO,), oldataval
torténd impregnaldssal vittik fel platinat, amit
400°C-on torténd hidrogénezéssel fémes allapotu-
va redukaltunk. A TiO, a fény lathato tartomanya-
nak szélén és UV fényben nyel el energiat.

A masik vizsgalt katalizator rendszer a galli-
um-nitrid — cink-oxid szilard oldat (GaN-ZnO) és

az erre felvitt platina és platina-oxid volt. A szilard
oldat két vagy tobb komponenshdl létrehozott,
kozos racsszerkezetli anyag. Mig a gallium-nitrid
csak az UV tartomanyban és a lathato tartomany

iy

2. dbra Nitriddlds kemencében

szélén nyel el energidt, addig a szilard oldat a
|athaté fénynek nagyobb intervalluman nyel el.
A szilard oldatunkat két, egymastél kissé eltéré
recept alapjan készitettik el. (1): Kimértlink 2
gramm gallium(lll)-oxidot és 0,25 gramm cink-oxi-
dot, ezekbdl vizes zagyot készitettlink, majd meg-
szaritottuk. Ezt 800°C-on 10 6ran at nitridaltuk,
vagyis szabalyozott kérilmények kozott, fiilke
alatt, cs6kemencében (2. dbra) ammaniaval rea-
galtattuk [3]. gy egy narancssarga anyagot kap-
tunk (3. abra).

(2) A GaN-ZnO elGallitdsa soran megismételtiink
egy irodalmi példat is [4]. Egy-egy grammot
mértink ki a gallium(ll1)-oxidbdl és a cink-oxidbdl.
Ezekb6l mechanikai Uton (mozsarban 6rélve) ke-
veréket készitettlink (4. abra). Majd ezt a keveré-
ket szintén cs6kemencében, flilke alatt, 850°C-on,
15 6ran keresztil nitridaltuk. igy vilagos sarga

46 AKI kivancsi kémikus 2014

3. abra Az 1. recept alapjdn kapott termék
szilard oldatot kaptunk (5. abra).

Amikor csak a gallium(lll)-oxid reagal az ammo-
niaval, szlirkésfehér nitrid keletkezik a viz mellett
(2).

Ga,0,+NH, = GaN+3H,0 (2)

4. dbra Mechanikai keverék készitése

5. dbra A 2. recept alapjdn kapott termék



Cink jelenlétében pedig a (Ga, Zn )(N, O ) dlta-
l[danos képlettel leirhatd, sarga szin( szilard oldat
keletkezett, amelyben a ZnO egységek beéplilnek
a GaN kristalyszerkezetébe.

A GaN alapu rendszerekre harom kilonb6z6
modszerrel vittlink fel Pt ko-katalizatort (1 t%).

(A): H_PtCl, platina prekurzorbdl, etilén-glikolbdl és
natrium-borohidridbél allé redukald eleggyel ,,in
situ” kolloidképzéssel platinat vélasztottunk le a
szilard oldat felliletére (6. abra).

(B): Egy masik mintat Pt(NH,),(NO,), vizes oldata-
val ugynevezett ,szdraz impregnaldssal” impreg-
naltunk (7. dbra), ami azt jelenti, hogy a felliletre
felvinni kivant sét annyi vizben oldottuk fel, amit a
hordozoé fel tud venni és ezt egyenletesen a hordo-
z6ra csepegtettik. Ezutan egy éjszakan 4t 90°C-on
szaritottuk, majd 400°C h6mérsékleten egy oran
keresztil hidrogénnel valé redukalassal platina

6.4abraPlatinalevdlasztdsa,,insitu” kolloidképzéssel

7. 4bra Platinafelvitel ,,szdraz impregndldssal”

http://www.ttk.mta.hu/kutatotabor

8. abra A 10 csatornds fotokatalitikus berendezés
fényképe

nanoszemcséket hoztunk létre a katalizatorunkon.
(C): Az el6z6 mddon impregnalt GaN-ZnO szilard
oldatot 300°C-on egy éran at kalcinaltuk. A kata-
lizator fellletén kialakitott platina képz6dmény
tehat tobbféle oxidacids allapottal rendelkezett.

A fotokatalitikus reakcié vizsgdlata

A vizsgdlatok célja az volt, hogy a hidrogén fejl6-
dés mértéke alapjan dsszehasonlitsuk az el6allitott
katalizatorokat. Méréseinket egy tiz csatornas
reaktorban végeztiik el (8. dbra). Ezzel a beren-
dezéssel tiz minta parhuzamos vizsgalatat tudtuk
végrehajtani. A berendezésben kvarc edények-
ben helyezkedtek el a metanolos oldatba rakott
katalizdtorok. Ehhez hat szdzalékos alkohol oldatot
készitettliink. Az edényekben magneses kevertetst
alkalmaztunk, hogy ne ilepedjenek le a kataliza-
torok, mert ugy a fény nem tud eljutni az 6sszes
mintankhoz. A reaktorrendszerhez alkalmazott
[dmpak UV-A (365nm) és lathaté komponensek-
bdl all6 fényt sugaroztak. A reakcioh6mérséklet
35-40°C volt, a rendszer hiitéséhez ventillatort
haszndltunk. A reaktorrendszeren folyamatosan
nitrogén gaz aramlott at. Az atdramld gazbdl idérél
id6re mintat vettlink, amit gdzkromatografidsan
elemeztiink (GC). A kromatografias eljarasok célja
tobbkomponensi gdz, g6z vagy folyadékelegyek
OsszetevGinek elvalasztasa [5]. Az elvalasztas a
komponensek két fazis kozotti ismételt megosz-
|asan alapul. Az elvdlasztasban résztvevd fazisok
kozil az egyik mozgdsban van (mobil vagy moz-
gofazis), a masik fazis helyhez kotott (allo vagy
stacioner fazis). A gdzkromatografidban a mozgd
fazis mindig gaz, az alléfazis pedig lehet szilard
(gdz-szildrd adszorpcids kromatografia) vagy
folyadék (gaz-folyadék megoszlasi kromatografia)
is. Esetlinkben ez utdbbi allt fenn. Az oszloprdl
eludlédd komponensek altal a detektorban keltett
jel intezitdsat az id6 fuggvényében abrazolva kap-
juk a kromatogramot. A gazkromatograf detektora
hévezet6képességiik alapjan jelezte az egyes gazo-
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9. abra Egycsatornds belsé megvildgitdsu fotoka-
talitikus reaktor

kat (TCD), a képz6d6 hidrogént és szén-dioxidot. A
mennyiségi meghatdrozdshoz argont hasznaltunk
belsé sztenderdként, ami negativ csucsot adott.
Az egyes gdzok megjelenése a kovetkez6 sorren-
ben tortént: hidrogén, argon, CO,, metanol géz.

A Kutatod Tabor utdn az altalunk el&allitott GaN-
ZnO alapu katalizatorok aktivitdsat témavezetSink
egy masik reaktorral is megmérték, melynek a
[dmpdja a reaktortestbe nyulik, ezért nagyobb
fellleten éri a fény a fotokatalitikus reaktort (9
abra). A lampa ebben az esetben is UV és latha-
t6 sugarzast bocsatott ki. Szintén hat szazalékos
oldattal, 35°C-on tortént a mérés, 0,5-300 mg
katalizatorral, 370 cm3-es reaktortérfogattal, 6t
6ran keresztiil.

Eredmények és értékelésiik
ATIiO, alapu katalizatorokon tapasztalt gazfejl6-
dést az 1. tdblazat mutatja be

ATIO, esetében a Pt ko-katalizator nagysagren-
dekkel megnovelte a H, feljlédésének mértéket.
Az adatokbol azt is megfigyelhetjlk, hogy a TiO,
pusztan on-oxid jelenlétében csekély H, fejlédést
ad, de Pt-val és SnO -dal mar igen magas értéket
mértiink. Ebben a reakciéban a Pt ko-katalizator

a meghatdrozd. Az én-oxid ugyan tovabb noveli a
hidrogén fejl6dést, de 6nmagaban nem elegendé.
Az 6n-oxid hatasa az lehet, hogy a félvezetd feliile-
tén segitik a viz és a metanol adszorpcidjat.

A 10 csatornds reaktorban a lathato fényt is elnye-
|6 GaN-ZnO sem Pt ko-katalizator jelenlétében,
sem anélkiil nem mutatott mérhet6 eredményt.
Pt ko-katalizator esetén lathattunk némi hidrogén
fejlédést, de ez a mennyiség a program mérési (in-
tegralasi) hatara alatt volt (0,1 ml/(g,_ *6ra)). Ezek
a katalizatorok sokkal kevésbé aktivak, mint a TiO,
alapu rendszerek. A Kutaté Tabor utan témaveze-
t6ink egy belsé megvilagitasu, sokkal hatékonyabb
geometriai elrendezésii fotokatalitikus reaktorban
is vizsgdltdk az altalunk a 2. recepttel elGallitott
mintat. A kiilonb6z6 modon felvitt ko-katalizatorok
esetén a kovetkez6 hidrogénfejlédéseket kaptak 5
ora reakci6idé utan: A-0.85 ml/(g, _ *6ra), B-0,91
ml/(g, *ora), C:-1,29 ml/(g, _ *6ra). Ko-katalizator
nélkul ebben a reaktorban sem lehetett hidrogén-
fejlédést tapasztalni. Tovabbi vizsgalatokat kivan,
miért a kalcindldssal kialakitott ko-katalizator adta
a legjobb eredményt.

Annak, hogy a GaN-ZnO alapu rendszerek sokkal
kevésbé aktiv katalizatorok, toébb oka is van. Az
egyik, hogy a szilard oldat maga sem olyan aktiv,
mint a TiO,, ahogyan ez az irodalom alapjan latszik
[3]. A masik ok, hogy a katalizator elGallitds sem
volt tokéletes. A kdvetkezd problémak léphettek
fel: kevés volt a cink mennyisége, a nitrid egy része
amorf maradt, sok a Ga,0, maradék illetve a ma-

1. Tablazat A TiO, alapu fotokatalizatorok viselkedése a 10 csatornds reaktorban

) Ko-katalizator H, fejlédés, ml/
Minta )
Sn, % Pt, % (ora*gkﬂ)
TiO, - - nincs
SnO_-TiO, 2,5 - <0,1
Pt-TiO, - 0,5 21
Pt-SnO -TiO, 2,5 0,5 27
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10. abra Cink tiikér a nitriddldshoz haszndlt reak-
tor faldn

gas héfokon torténd nitridalas soran kedvezétlendl
valtozott meg a félvezetd feliilete, igy nétt a re-
kombindcis helyek szama. Alapvetd probléma az,
hogy minél magasabb a hGmérséklet és hoszabb

a nitridalasi reakcid ideje, annal tobb cink tavozik
(fémmé redukalddik, szublimal, majd kivalik a
kvarccsé falara) (10. abra). Viszont minél kisebb

a nitridalasi héfok, és rovidebb a folyamat ideje,
annal kisebb lesz a nitridaltsag foka és nagyobb az
amorf nitrid mennyisége.

A kutatétdbor utan témavezet6ink anyagszerkezeti
vizsgdlatokkal (EDX-energia diszperz rontgen ana-
lizis, ami a tombi fazisrdl ad informacidét; XPS-ront-
gen fotoelektron spektroszképia, ami a felllet
Osszetételrdl és oxidacios allapotardl ad felvilago-
sitast) megmérték a cink és a gallium aranyat a 2.

725
-

Raman intenzitas [a.u.]

o 4[‘70 BDIU 12‘00
Raman eltolédas [em™']

11. dbra A GaN-ZnO minta (1) Raman-spektrosz-
kdpids vizsgdlata

recept szerint elGallitott GaN-ZnO szilard oldatban.

Ezek az eredmények:

Ga,0,-Zn0 mechanikai keverék (bemérés):
Zn/Ga=1,15

nitridalas utan (850°C, 15 h)

-EDX Zn/Ga=0,08

-XPS Zn/Ga=0,03

Ebbdl is szembet(inik, hogy valdban sok cink elta-
vozott a keverékbdl.

Az 1. recepttel elGallitott GaN-ZnO szilard oldat

http://www.ttk.mta.hu/kutatotabor

Raman spektroszkdpids vizsgadlata megmutatta,
hogy a nitriddlas nem volt tokéletes, a kiindulasi
Ga,0, egy része megmaradt a mintaban.

Osszefoglalas

A reakcid elvégzése és a fejl6d6 hidrogén gazk-
romatografidval valé detektdldsa alapjan meg-
allapitottuk, hogy a kutatéhét soran elGallitott
fotokatalizatorok aktivnak mondhatoék. A platina
ko-katalizator felvitele a félvezetd fellletére
szlikséges feltétele a megfelel6 hidrogéntermelés-
nek. Osszességében a kutatétabor nagyon sike-
res volt, csoporttarsammal, Petrds Arminnal sok
élményben volt részlink, és rengeteg tapasztalatot
szereztiink.

K6szonjluk témavezetSinknek, Talas Emilidnak,
Vass Adamnak, Szijjarté Gabornak és a 308. Cso-
port minden munkatarsanak a segitségét.
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A Magyar Tudomanyos Akadémia Természettudo-
manyi Kutatékozpontja jovoltabdl lehetGségiink
nyilt az ,,AKI Kivancsi Kémikus” kutatotabor kereté-
ben egy héten keresztiil a biokarbonsavak hasznos
vegyi anyagga alakitasaval foglakozni.

Bevezetés

Fontos olyan Uj motorhajtd és vegyipari alap-
anyagok utan kutatni, amelyek részben kivaltjak a
fosszilis nyersanyagokat (példaul: kéolaj, foldgaz),
mert az dsvanyi készletek mennyisége drasztiku-
san csokken, aruk névekedik, és felhasznalasuk
soran a koérnyezetre gyakorolt kdros hatdsaik
globdlis problémat jelentenek a XXI. szdzadban.

A biogazdasdg legfontosabb célja, hogy a fosszilis
eredet( anyagokat megujuld, bioldgiai anyagokra
cseréljék. A ndvényi eredet(i biomassza meguju-
|6 szénforrds, f6 Gsszetevdje a lignocelluldz. A
lignocelluldz alapu biomassza emberi fogyasztdsra,
takarmdnyozasra alkalmatlan nyersanyagokbdl
all, mint példaul szalma, energiaf(, nyesedékek és
erdészeti hulladékok. Magyarorszdgon a rendel-
kezésre allé6 mez6gazdasagi eredetli biomassza
tobb mint 50%-at alkotjak az elGbbi hulladékok (1.
abra). A mezGgazdasagi hulladékokbdl el&allitott

Szalmik,
hiomas sza mvesedile
26,5% 24,0

Energetikai
faiiltetvény
16.3%
Olajosnivények
19,5% F2%

1. abra A magyarorszdgi mezégazdasdgi eredeti,
energetikai célu biomassza dsszetétele.
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motorhajtéanyagokat (pl. bioetanol) un. masodik
generacios motorhajtdanyagoknak nevezzik.
A biokarbonsavak koziil a levulinsav és az ecetsav
hidrokonverzidjaval foglalkoztunk. Az ecetsavat
a biomassza pirolizise soran keletkezé bioolajbdl,
illetve a biomassza erjesztésekor nyerhetjlik.
Levulinsav elGallitasa (kés6bbiekben LA) a névényi
biomasszabal kinyert lignocelluldz (celluldz, illetve
hemicelluldz) savas hidrolizisével torténik (2.
abra). Kilénb6z6 nyersanyagokbdl mas-mas ho-
zammal lehet LA-t elGallitani. A legnagyobb, ilyen
(0]

. 78S )K
s, S OH
Biomassza M Ecetsav
(nem ehetd szénhidratok) %‘ O
savkatajjzémr /‘J\/\[(OH
(6]

Levulinsav

2. dbra Biokarbonsavak elédllitadsa biomasszabol

tipusu Gizem Olaszorszagban taldlhato, ahol tobb
mint 50%-o0s hozammal allitanak el6 LA-t kénsav
jelenlétében.

A LA-t leggyakrabban nemesfémet tartalmazé
katalizator jelenlétében redukaljak, melybdl
4-hidroxi-valeridansav lesz, amibél vizkilépéssel
y-valerolakton (késGbbiekben GVL) keletkezik

(3. dbra). A GVL kellemes illatu, természetben
el6forduld, 6t szénatomos gy(rds észter, mely
sokféleképpen felhasznalhatd, példaul: biolizem-
anyagként vagy étel-adalékanyagként. A GVL-

nél elterjedtebb adalékanyag az etanol, melyet
ecetsavbdl szintén katalizator (gyakori kétfémes
katalizatorok: platina, arany) jelenlétében allitanak
el6 redukalassal (3. abra). Mi az ecetsav etanolla



@] OH o
)K/YOH +H, )\/\H/OH , 0
kat. -H,O0
O (0]

Levulinsav 4-Hidroxi-valeridnsav gamma-Valerolakton
0]
MmN o
L 2
on Tat OH 2
Ecetsav Etanol

3. abra A levulinsav és az ecetsav hidrokonverzidja

alakitdsahoz nemesfémet nem tartalmazé kataliza-
tort hasznaltunk. A tabori munkankban a kovetke-
z6ekben leirt munkafolyamatokat végeztik el és
berendezéseket ismertik meg.

Kisérleti rész

A kisérleteinkhez SiO, hordozés egyfémes Co- (Co/

Si0,), és Ni-tartalmu katalizatorokat (Ni/SiO,) al-
kalmaztunk. A katalizatorok fémtartalma 9% volt,
hordozdként 200 m?/g fajlagos fellletd, Cabosil
M5 markanevdi SiO,-ot hasznaltunk.

A Co/SiO, katalizdtor elédllitdsa

A katalizator készitésekor el6szor a SiO, hordozot
500°C-on leveg6ben hékezeltiik 3 6ran at, majd
150°C-on exszikkatorba helyeztiik. Ezutdn 2,224 g
kobalt(ll)-nitratot (prekurzor) feloldottuk 10 cm?
desztillalt vizben. Az oldatot gondosan 6sszeke-
vertik 5 g hordozdval. A rézsaszin(i szuszpenziét

folyadék témegiramlis
pumpa szabilyz6
Levulinsav ‘
| | H;vivogaz
hémérséklet szabilyzé | -| |kemence
katalizator
H,0

4. abra Heterogén katalitikus rendszer

120°C-on beszaritottuk, majd 450°C-on levegdn
hékezeltik, mikozben a Co(ll)-nitrat kobalt-oxidda
(Co,0,) alakult. A katalizator a hGkezelés alatt az
oxidképz6dés miatt megfeketedett. A por formaju
katalizatorbdl hidraulikus prés segitségével tablet-
takat készitettiink, majd felapritottuk, szitaltuk, és
a 0,31-0,67 mm szemcseméretd frakcidobdl 1.00
g-ot betoltottiik a 10 mm atmérgjli reaktorba.

(x10,000,000)
1T

2.35

2.40

5-metil-2(3H)-

Viz
furanon

GVL

5-metil-2(5H)-
furanon

"y

Levulinsav

1-pelntanol

T
5.0 7.5 10.0 12.5

15.0

LT e e
17.5 20.0 225 25.0 275

5. abra A LA 9%Co/SiO2 katalizdtoron végzett redukdldsakor képz8d6 termék kromatogramja (200°C,

19,,/(9,,*h) téridé, 1 bar, 50 mi/min H,).

http://www.ttk.mta.hu/kutatotabor
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A kisérlet megkezdése el6tt a Co-oxidot fémes
allapotig redukaltuk 450°C-on hidrogén-aramban
1 6ran at.

A nagynyomasu, heterogén katalitikus berendezés
Katalitikus vizsgalatainkat nagynyomasu, atdramla-
sos késziilékben végeztiik (4. dbra). A berendezés
legfontosabb része a szilard katalizatort tartalmazé
reaktor. A reaktor egy h6mérséklet szabalyozéval
ellatott kemencében helyezkedik el. Folyadékpum-
paval adagoltuk a reaktansokat (levulinsav,illetve
ecetsav; betaplalasi sebesség = 1 ml/h), tomeg-
aramlas-szabdlyozéval pedig a hidrogén gazt (50
cm3/perc). A keletkezett termékeket (hidrogénnel)
vizes h(it6 segitségével kondenzaltattuk, illetve

a LA-val végzett méréseknél a gdzterméket még
atvezettiik egy acetonos—szarazjeges csapdan
(-68°C) is.

A kapott termékbdl dranként vettlink mintat, és
GC-MS késziilékkel analizaltuk. Az ellcids id6 és a
tomegspektrométer altal meghatdrozott moleku-
latdmeg ismeretében egy adatbazis segitségével
meghatdrozhatd a minta minéségi, a gorbe alatti
terliletbdl pedig a mennyiségi 0sszetétele.

Eredmények

Levulinsav hidrokonverzidja

Az els6 minta, melyet 200°C-on, 1 bar hidrogén at-
moszféraban, 1g, /(g ,*h) téridénél (a katalizator
és a rajta egy ora alatt athalado reaktans tomeg-
aranya) dllitottunk eld, igen nagy mennyiségben
tartalmazta a kivant végterméket, a GVL-t. Mellék-
termékek csak nyomokban voltak jelen, tobbnyire
furdn-szdrmazékok, illetve a kiindulasi anyag, a
levulinsav (5. dbra). A kdvetkez6 mintak azonban
egyre rosszabb hatdsfokrdl adtak tandbizonysa-
got, véglil GVL épp csak nyomokban volt jelen,
tehat id6ben csokkent a katalizator aktivitasa. Azt
tapasztaltuk, hogy a h6mérséklet, illetve a nyomas
emelésével a katalizator faradasa elkeriilheté.

Ecetsav hidrokonverzidja

Az ecetsav hidrogénnel torténd redukcidjahoz
régebben is el6szeretettel alkalmaztak nikkel-ka-
talizatorokat (Sabatier-Senderens). Ezek azonban
(féleg magas hémérsékleten) igen gyakran bont-
jak a szén—szén kotést (hidrogenolizis), igy ipari
termelésre nem alkalmasak. Ezzel szemben a
kobalt még magasabb h6mérsékleten sem szakitja
szét a szénlancot. Ennek vizsgalatat 9% Ni/SiO, és
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6. abra Az ecetsav heterogén katalitikus redukdla-
sa 9%Ni/SiO, és 9%Co/SiO, katalizdtorokon
(19,,./19....., ) téridd, 21 bar, 50 mi/min H,).

9% Co/SiO,végeztiik 21 bar nyomason, hidrogén
atmoszféraban, kilénb6z6 hémérsékleteken. Az
eredményekbdl jol latszik, hogy a nikkel-katalizato-
ron mar 250°C-on képz6dik metan, azaz hidrogen-
olizis jatszédik le, és kevés etanol képz6dik. Ezzel
szemben a kobalt tartalmu katalizatoron a vizsgalt
hémérséklet tartomanyban magas az etanol ho-
zam (6. abra).

Osszességében elmondhatjuk, hogy sikeresen alli-
tottunk el egyfémes, nemesfémet nem tartalma-
z6 szilard katalizatorral levulinsavbdl GVL-t, illetve
ecetsavbdl etanolt.

Koszonettel tartozunk a lehet6ségért a Magyar
Tudomdnyos Akadémianak, valamint kdszonjiik a
rengeteg segitséget és tirelmet témavezetSink-
nek, Novodarszki Gyuldnak és Harnos Szabolcsnak.
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Bevezetés

A polimerek (vagy ériasmolekuldk, makromoleku-
lak) sok terlleten hasznosithatok. Monomerekbdl
(kis molekulakbol) kovalens kotéssel jonnek létre.
A polimerek nagy el6nye, hogy gyartasuk soran
tulajdonsagaik széleskorien valtoztathatdk, ezért
rendkivil sok helyen hasznalunk polimerbdl ké-
szlilt anyagokat, példdul textiliparban, épit6ipar-
ban, orvosi alkalmazasban, s6t még az élelmiszer-
iparban is.

A kutatétdbor soran betekintést nyerhettiink ezen
anyagok el6allitasaba és analitikai mddszerekkel
torténd vizsgalatdba.

Kisérleti rész

A polimereket térbeli felépitésiik szerint tobb
csoportra oszthatjuk. Léteznek linedris, fés(s,
csillag, eldgazasos és térhalds szerkezetl anyagok
is. Munkdnk soran a polimertipusok kozil linedris
és térhalds anyagokat készitettlink. Mindegyik-
hez sziikség volt iniciatorra (olyan vegyilet, ami
elinditja a polimerizaciét), monomerekre és oldo-
szerre. Iniciatorként azo-bisz-izobutironitrilt (AIBN)

0 st O
HZC Hzc% KO}CH;g
YV 'NH CH, o n
CHj
NIPAAmM
PEGMA
o) CHj 0
CHs o) CH, OH
EGDMA IA

1. dbra Az dltalunk felhaszndlt anyagok képlete

2. abra Linedris polimerek elédllitdsa

hasznaltunk. A monomerek (1. dbra), amelyekbdl
az ériasmolekulak létrejottek: poli(etilén-gli-
kol)-metil-éter-metakrilat (PEGMA), itakonsav
(1A), izopropil-akrilamid (NIPAAm), etilén-glikol-
dimetakrilat (EGDMA).

Els6 l1épésben a PEGMA-bdI és a NIPAAmM-bdl line-
aris homopolimert hoztunk létre, majd a PEGMA-t
itakonsavval egyiitt is polimerizaltuk. Olddszerként
abszolut etanolt hasznaltunk. Az itakonsavat és a
NIPAAmM-ot (szilard) elSzetes tisztitas nélkil anali-
tikai mérlegen mértiik be, a PEGMA-t (folyékony)
aluminium-oxidon engedtiik at, hogy megtisztit-
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suk a polimerizaciot esetleg gatld szennyezd6ktdl,
majd fecskend&vel mértiik be. Az oldatot minta-
tartéban, szeptummal lezdrva inert gaztérben egy
éjszakan at hagytuk polimerizalddni (2. dbra). A
keletkezett anyagok nyulds dllaguak voltak, vizben
és szerves olddszerekben jol oldddtak.

Az el6zetesen vakuumdesztillacidval tisztitott EG-
DMA-bdl és a szilard itakonsavbdl térhalds mak-
romolekulat is |étrehoztunk, a linearis polimerhez

3. abra A molekulatémeg-eloszlds
meghatdrozdsdra haszndlt GPC késziilék

hasonlé korilmények kézott. Ez az EGDMA bifunk-
cionalitdsa miatt valésult meg, ugyanis a moleku-
l[dban 1évé két kettds kotés két kiilonboz6 lancba
is be tud éplilni 6sszekapcsolva a két lancot, ami
sokszor lejatszddva haromdimenziés térbeli szer-
kezet kialakuldasahoz vezet. A keletkezett gélekbdl
szaritas utan térhaldkat kaptunk. Ezek pordzus
szerkezet( szilard anyagok, amik nem oldédtak
sem vizben, sem mas olddszerben, ellenben ki-
[6nb6z6 pH-ju pufferoldatokban megduzzadtak.
Legnagyobb mértékben - a keletkez6 negativ
toltések kozotti taszitds miatt - lugos kdzegben
duzzadtak.

Az elkészitett anyagok vizsgalata

A kordbban elGallitott linedris polimereket
gélpermeadcids kromatografiaval (GPC) vizsgdltuk.
A moddszer a kévetkez6képpen miikodik: A
kordbban feloldott mintdk az injektoron keresztdil
jutnak egy pordzus oszlopra, amely méret
(molekulatomeg) szerint szétvalasztja a polimer
ldncokat. Ezutdn az anyag a detektorba jut, ahol
mennyiségaranyos jelet kapunk, melybél az
adott jelhez tartozé, molekulatomegtdl fiiggd
athaladasi id6 ismeretében meghatarozhato

a polimerek molekulatomeg-eloszlasa. GPC
segitségével a makromolekuldkat hossz szerint
szétvdlasztottuk, majd ennek alapjan atlagos
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molaris tomeget hataroztunk meg (3. abra).

A 4. abran lathaté az egyik létrehozott linearis
polimer molekulatomeg-eloszlasa. A detekorjelet
abrazoltuk a molekulatomeg logaritmusanak fligg-
vényében. A szamatlag molekulatomeg ebben az
esetben kb. 20300 g/mol-nak adédott.

A PNIPAAm és a PEGMA polimereknek van egy

1,4
1,2
1,01
0,8
0,6
0,4
0,2
0,0
0,21
0,4

detektorjel

30 35 40 45 50 55
g M

4. abra A NIPAAm polimerizdldsdval Iétrejott
polimer molekulatémeg-eloszldsa

kiilénleges tulajdonsaga, a polimerek csak bizo-
nyos csoportjara jellemz6 hémérsékletérzékeny
oldhatdsagi viselkedés, amelyet UV-lathaté spekt-
rofotométerrel (5. dbra) vizsgaltunk. A polime-

5. abra Az UV-Idthatd spektroszkdp, mellyel a
polimerek vizes oldatdnak dtlatszosdgat vizsgaltuk

reknek ez a csoportja (,intelligens polimerek”)

a hémeérséklet novelésére, adott hGmérsékleten
nagymértékben megvaltoztatja az oldhatdsagat és
optikai tulajdonsagait (opdlosodasi h6mérséklet).
Ez a folyamat gyors, reverzibilis, nagymérték és
nem linedris.

A 6. abran lathatdak az UV-lathatd spektroszéppal
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6. dbra A linedris PNIPAAm polimer oldat

fénydtereszté képessége a h6mérséklet
fliggvényében

mért adatok. Lathato, hogy felf(ités és leh(tés
hatdsara beopdlosodnak, illetve kitisztulnak az
oldatok, ez mutatja a folyamat reverzibilitasat (7.
abra).

Az elkészitett térhalds anyagok nem oldédnak,
hanem duzzadnak vizben és egyéb olddszerekben,
ezért részletesebben is megvizsgaltuk ezen tulaj-
donsagukat. A beépitett itakonsav azt sejteti, hogy
kiil6nb6z6 pH-ju pufferoldatokban kilénbozb lesz
a térhaldk duzzadasa. A 8. dbran ezt a jelenséget
mutatjuk be. A sarga és lila oszlopok mutatjak a
10% itakonsav-tartalu polimerek duzzadasfokat.
Kevesebb keresztkoté (EGDMA) tartalom ese-
tében a lila oszlopot, mig tobb keresztkoténél a
sargat kaptuk. A rézsaszin és a zold oszlopok 25%
itakonsav-tartalomhoz tartoznak. A z6ld oszlopok

eseténben kevés, mig a rdzsaszin esetében sok

keresztkot6t haszndltunk. Lathatd, hogy a kereszt-
koté mennyiségének novelésével csokken a duzza-
dasi fok, magasabb itakonsav-tartalom miatt pedig
féleg ltgos pH-n értlink el nagy duzzadasi fokokat.

Osszefoglalas

Osszefoglalva a tapasztalatainkat elmondhatjuk,
hogy megtanultuk a polimerek készitésének
egyik madjat, megismerkedtiink néhany

Duzzadasi fok (%)

pH=3 pH=B (deszt viz) pH=12

8. dbra Az elkészitett térhdlok duzzaddsi
tulajdonsdgai

tulajdonsagukkal, illetve lehet&séglink nyilt
kétféle (a polimerkémiaban gyakran hasznalt)
analitikai mddszert megismerni.

K6szénetnyilvanitas

K6szonjuk témavezetbinknek, Osvath Zséfidnak
és Szabo Akosnak a labormunkéban és a dolgozat
elkészitésében nyujtott segitséget. Szeretnénk
koszonetlinket kifejezni az MTA TTK-nak, a tdbor
szervezG6inek, kilonos tekintettel Lendvayné
Gyérik Gabriellanak.

7. abra Linedris polimer oldat (k6zépen), lehditve (balra) és felmelegitve (jobbra)
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Csorba Ber
Egri Szildgyi E

Bevezetd

A hatodik ,,AKI Kivancsi Kémikus” kutatotaborban
a kutatdsokat a Magyar Tudomanyos Akadémia
Természettudomanyi Kutatokdzpont és a Buda-
pesti MUszaki és Gazdasdgtudomanyi Egyetem
kdzos Mlanyag- és Gumiipari Laboratériumdban
végeztem. A cime alapjan a téma kissé bonyolult-
nak tlinik, de a beszamoldébdl ki fog dertilni, hogy
egydltaldan nem az.

A kutatas vaza, célkitlizés

Célunk az volt, hogy olyan poli(metil-metakrilat)
(PMMA) nanokompozitokat allitsunk els, melyek
mechanikai tulajdonsagai, mint példdul a modulu-
sa (adott nyulashoz tartozo terhelés), a szakitdszi-
lardsdga nagyobb legyen, mint a PMMA-é 6nma-
gaban. A kutatds soran tolt6anyagként Laponite-ot
haszndltunk, ami egy szintetikus rétegszilikat. Az
el6allitast kovet6en a kompozitok mechanikai és
egyéb tulajdonsagait vizsgaltuk.

Elméleti hattér
Mit is jelent a nanokompozit? A kompozit vagy
tarsitott rendszer olyan anyagi rendszer, ami poli-

55 - &

Polimer

4 )

Szervetlen rétegszilikat

(a) Exfolialt szerkezet

(b) Interkalalt szerkezet

2. dbra
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1. abra

merbdl és téltGanyagbdl épiil fel. A nanokompozit
olyan kompozit, melyben a tolt6anyagnak lega-
labb az egyik dimenzidja a nanométeres mérettar-
tomdnyba esik.

A rétegszilikat nanokompozitok, példaul az alta-
lunk hasznalt Laponite-polimer rendszer esetében
a toltéanyag egy dimenzidja esik ebbe a tarto-
manyba, a tobbi mérete ennél sokkal nagyobb

(1. dbra). Mivel a laponite alaki tényezGje, azaz

az anyag legnagyobb és legkisebb méretének ha-
nyadosa igen nagy, ezért arra szamitunk, hogy a
toltéanyagunk hatasara javulni fognak a PMMA
mechanikai tulajdonsagai. A nanokompozitok szer-
kezete kétféle lehet (2. abra): interkalalt szerkezet
esetén a szabdlyosan elhelyezkedd lemezek kozé
egy-egy polimerlanc ékel6dik be, mig exfolialt
struktura esetén a rétegszilikdt lemezei rendezet-
lentl, egyedi lemezekként vannak jelen.

A mechanikai tulajdonsagok ugrdsszerd javuldsa
az utébbi struktura kialakuldsa esetén varhatd. A
kiindulasi anyagként rendelkezéslinkre all6 Lapo-
nite egymasra rétegzett lemezekbdl all, melyeket
el kell valasztani egymastél. Ez azonban nem
egyszer( feladat, mivel a szervetlen rétegszilikat
lemezeknek nagy a fellleti fesziiltsége, kozottuk
nagy a kohéziés er6. Amennyiben a rétegszilikatot
fellletkezeljik, azzal csokkentjik a szilikat feltleti
feszliltségét és a lemezek kozotti kohézids erét, igy
novelni tudjuk a lemezek kozotti tavolsagot.



3. dbra

A tolt6anyag elkészitése

A Laponite-ot, ami vizben egyedi lemezekké va-
laszthatd szét, 6 6ran at vizben kevertetve diszper-
galtuk. Ezt kdvet6en hozzdadtuk a fellletkezeld
szert, a hexadecil-trimetil-ammonium-kloridot,
majd még egy 6ran at kevertettiik a szuszpenzi-
dnkat. Ezutan centrifugdlas kovetkezett, aminek
segitségével a toltGanyagot a viztél elvalasztottuk
(3. abra). A centrifugdlds hatdsara a vizben szusz-
pendalt tolt6anyag lelilepedett a csésze aljara, igy
a vizet kdnnyen lednthettik rdla. A kapott magas
viztartalmu szuszpenziét 16 oran keresztiil szari-
tottuk 105 °C-on elGszor ventillacids szaritdszek-
rényben, majd vakuumban. A szaritas folyaman
jelent6s térfogatcsokkenést figyelhettlink meg (4.
abra). A szaraz anyagot ledaraltuk, és megkaptuk
a megfelel6 szemcseméretd, fellletkezelt Laponi-

5. dbra

http://www.ttk.mta.hu/kutatotabor

4. abra

te-ot, amit a tovabbiakban télt6anyagként hasz-
naltunk.

Poli(metil-metakrilat) kompozitok készitése

Az altalunk el6allitott tolt6anyagbdl és PMMA-bI
gyurdkamraban 200 °C-on kompozitokat készi-
tettlink. A felmelegitett gyurékamraba el6szor a
PMMA granulatumot 6ntottik be, ahol a polimer
megomlott (magas hémérsékleten a mianyag
meglagyult és feldolgozhato valt), amit az jelzett,
hogy allandéva valt a nyomaték. Ezutan hozzaad-
tuk a fellletkezelt Laponite-ot, és 0; 0,1; 0,5; 1; 2;
3 és 5 térfogat% tolt6anyagot tartalmazd mintakat
készitettiink. A berendezés 10 percig keverte a
polimert a télt6anyaggal, ezt kdvetben kiszedtlik
a gyurékamrabdl a kompozitot. Ez volt a legnehe-
zebb része a labormunkanak, hiszen minden eset-
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ben a berendezést is le kellett takaritani (5. abra).
A gyurékamrabdl szabdlytalan darabokban szedtiik
ki a mlanyagot (6. abra), a vizsgalatokhoz azonban
szabdlyos geometriaju testekre volt szlikséglink.
Ehhez el6szor le kellett préselniink a kompozito-
kat. Ez ugy tortént, hogy a darabokat két fémle-
mez kozé szoritottuk, amit a flithet6 prés elkezdett
lassan melegiteni, mi pedig egyre szorosabbra
allitottuk a prést (7. abra), mig végul a 200 °C-os
kompozitokat 190 kN eré nyomta 6ssze.

Miutan megfelel6 vékonysagura préseltik a kom-
pozitjainkat, kovetkezett a h(ités, majd megkaptuk
a kész lapokat.

Ezekbél a mlanyaglapokbdl stanckés segitségével
vagtunk ki a 3-3 probatestet (8. abra).

Mérési eredmények

A téltéanyag jellemzése

Mivel a kompozitok feldolgozasa magas h6mérsék-
leten torténik, ezért elengedhetetlen ismerniink

a kezelt télt6anyag bomlasi hémérsékletét. Ehhez
termogravimetrids mérést végeztiink. A 9. dbran
lathato, hogy a feliiletkezelt télt6anyagunk 300 °C
feletti h6mérsékleten bomlik, mig a mdanyag fel-
dolgozasi hémérséklete 200 °C, ebbdl kovetkezik,
hogy a fellletkezelG-szer a tolt6anyagrél nem fog
eltavozni a feldolgozas soran.

6. abra
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7. dbra

8. abra
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A kompozitok el6allitasanal szintén nagy jelents-
séggel bir a tolt6anyag szemcsemérete. Az alta-
lunk elGallitott tolt6anyag részecskeméret-eloszla-
sat |ézeres fényszorassal, egy HORIBA késziilékkel
hataroztuk meg (10. dbra). A mérési eredmények
azt mutatjdk, hogy a legtdbb részecske mérete 100
mikrométer koruli értékre esik (11. abra).
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11. dbra

Mechanikai tulajdonsdgok jellemzése

A kompozitok mechanikai tulajdonsagait egy
univerzalis szakitégéppel vizsgaltuk. A mérési
eredmények azt mutatjak, hogy alacsony tol-
t6anyag-tartalomnal a szakitdszilardsag kis mér-
tékben novekszik, mig magasabb tolt6anyag-tar-
talom esetén a mintdk szakitdszildrdsaga csokken

10. dbra
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a toltéanyag-tartalom novelésével. Ez utébbi
tendenciat a szemcsék aggregdcidja, valamint a
nem megfelel6 polimer-toltéanyag kdlcsonhatas
okozhatja (12. dbra). Az aggregdacié eredménye
szemmel is jol lathatd volt: az altalunk elSal-

litott tolt6anyag szemcsemérete kb. 100 um

volt, ugyanakkor a nagyobb tolt6anyag tartalmu
kompozitok esetén a préselt lapokban 1 mm-es
toltéanyag szemcsék is megfigyelhetSek voltak.
Ezek a nagy szemcsék a mianyagban fesziltség
koncentraciok kialakulasahoz vezetnek, s mivel
gyenge a polimer-télt6anyag-részecske kolcsénha-
tas, nyujtas soran a polimer elvalik a szemcsétdl, s
a minta elszakadhat.

A merevséget nem befolyasolta jelentés mérték-
ben a télt6anyag-tartalom valtozasa (13. dbra),
mig a szakaddsi nyulds nagymértékben csokkent

a tolt6anyag-tartalom novelésével, ami szintén a
nem megfelel6 polimer-toltéanyag kdlcsonhatasra
vezethetG vissza (14. abra).

Az is tapasztalhatd volt, hogy a kisebb tol-
t6anyag-tartalommal biré mintdak megfolytak a
nyUjtas hatasara. Ezzel szemben nagyobb tol-
t6anyag-tartalom esetén csokkent a szakadasi
nyulds. Ennek magyardzata, hogy a szemcsék nem
képesek megnyulni, szemben a polimer lancokkal,
tovdbba a szemcsék maguk a polimerlancok nyul-
asat is gatoljak.

Befejezés

A tdbori munka soran polimer kompozitokat ké-
szitettlink,és a mintakon elvégeztiik a tervezett
mechanikai vizsgalatokat. A kutatétabornak ko-
szonhet6en sok Uj dolgot tanultam meg a mlanya-
gokrdl. Bizom benne, hogy a megszerzett tudds a
kés6bbiekben hasznomra fog valni.

K6szénetnyilvanitas

Szeretnék koszonetet mondani témavezetémnek,
Hegyesi Noranak, aki a laboratériumi munkamat
irdnyitotta, és sokat segitett, Renner Karolynak,
hogy elkészitette a pasztdzo elektronmikroszképos
felvételt. K6szondm a Magyar Tudomanyos Aka-
démia Természettudomanyi Kutatdkozpontjanak,
valamint a BME FKAT MUanyag- és Gumiipari La-
boratériumnak , hogy részt vehettem a taborban,
valamint Lendvayné Gyérik Gabrielldnak, hogy
megszervezte e kutatdtabort, és vellink toltotte a
hetet.
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Bevezetd

Azon szerencsések kozott voltunk, akik a Magyar
Tudomanyos Akadémia Természettudomanyi
Kutatékozpontnak kdszonhetben részt vehettek a
mar hatodik alkalommal megszervezett tdborban.
Nagy megtiszteltetés szamunkra, hogy egy par
nap erejéig belatast nyertlink egy amugy zart
rendszerbe, és mint ,kis tuddsokat” kezeltek
minket. A kutatétabor résztvevdi kozil harman

az MTA TTK és a BME kozos laboratoriumaba, a
BME Fizikai Kémiai és Anyagtudomanyi Tanszék
MdUanyag- és Gumiipari Laboratériumaba kerul-
tlink, ahol a keményité nem megszokott felhaszna-
[dsat lathattuk. Furcsa meglepetés volt szdamomra,
hogy az eredetileg kémidval foglalkozd tdborban

a mi témdankban tdbb szerep jutott a fizikanak.
Félreértés ne essék, a fizikat is szeretjik, és ez j6
bizonyiték arra, hogy a kett6 nem elvélaszthato,
szorosan Osszefligg. Kutatdsunk sordn megismer-

hettik a kiilonb6z6 mianyag feldolgozd eljaraso-
kat, késziilékeket, és betekintést nyertlink abba,
hogyan is zajlik egy projekt munka.

A miianyag

A mai vilagban elképzelhetetlen az élet manya-
gok nélkiil. Nem tudunk olyan targyat mondani
magunk korl, ami ne tartalmazna mianyagot. Ez
lehet j6 dolog, hisz ez altal csokkenthetjik a fa,
fém, stb. felhaszndlast, és megfelelé mianyaggal
potolhatjuk azt. Nagyon sok hulladék szarmazik
m(ianyag csomagolasok miatt, hisz manapsag
szinte mindent becsomagolunk. Nagy probléma,
hogy a miianyagok nagy része nem lebomld és
mint szemét felhalmozddik szennyezve a kérnyeze-
tet és csunya latvanyt nydjtva. A mai vildgban nagy
probléma a szemét kérdése, ezért fontos, hogy
kdénnyen lebomld polimereket allitsunk el6. Nagy
O0rom volt szdamomra, hogy éppen ilyen téman

l‘_‘ E.)L"‘.)E.)E’ l‘_“ U.)

Other

PETE HDPE

LDPE

1. dbra Mianyagfajtdk
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2. dbra Keményité molekularészlet

dolgozhattunk. Olyan polimert vizsgaltunk, a ter-
moplasztikus keményit6t (TPS), ami a jév6ben cso-
magoldanyagként funkcionalhat. Jé belegondolni,
hogy a kozeljov6ben ezekbdl a hulladékokbdl akar
komposztot is készithetlink, amibe akdar virdgokat
is Ultethetlink.

A tdbor hetében célunk volt, hogy megvizsgal-
juk, hogyan valtoznak a TPS fizikai tulajdonsagai
(deformalhatdsag, vizgbzateresztés, viztartalom),
ha valtoztatjuk 0sszetevGinek aranyat. A tulaj-
donsagok ismeretében pedig meghatarozhatjuk,
hogy mire hasznalhatdk az egyes Osszetételek.
Mivel polimeriinket a jov6ben csomagolé anyagok
alapanyagaként hasznalnank fel, elvarjuk, hogy a
hozzaadott lagyitd szerek javitsak a feldolgozhaté-
sagat és az anyag deformdlhatdsagat.

A keményit6rdl

CH2 — O Kutatdsunk fészerepléje a

| keményit6. Szamomra azért
CH—OH isvoltjoeza temej, m(’ert' f\em

| ;zelreterrlli pszarla;\st, és jC.).k

: olognak tartom, hogy szlk-
CHT& —OH ségleteinket megujuld forrasbdl
biztositjuk.
A keményit6 egy olyan novényi
termék, ami olcso, gabonabdl
(buza, kukorica, burgonya)
konnyen el6allithatd anyag. A
keményit6 glikdz egységekbdl
a-D-(1-4) és a-D-(1-6) kotések segitségével felépi-
6 makromolekula (2. abra).

3. dbra Glicerin
képlete és
szerkezete

A belé6le el6dllithatd mlanyagunknak nagyon fon-
tos tulajdonsaga, hogy természetes Uton lebomlik
hasonldan az elterjedten hasznalt politejsavhoz,
ami szintén el6allithaté gabondbdl.

A keményit6 tovabbi el6nyos tulajdonsaga, hogy
gazdasagosan eldallithatd. Szintetikus uton ugy
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hozunk létre ériasmolekuldkat (polimer), hogy kis
molekuldkat (monomer) egymas utan kapcsolunk.
A keményit6 eleve egy hosszu gliikdz egységekbdl
allé polimer, igy még polimerizalni sem kell, csak
a novénybdl kinyerni és tisztitani, ezzel megspo-
rolunk egy termelési fazist. Az altalunk filmek
formajaban elGallitott polimer keverékiink a
keményité mellett tarsitd szereket is tartalmazott.
Miért is kellenek tarsitd szerek? Ha csak egyszerd-
en keményit6bél készitenénk a polimert, az rideg
és torékeny lenne. Viszont, ha példdul csomago-
|6anyagként szeretnénk felhasznalni, akkor ezek a
tulajdonsagok nem felelnek meg az elvardsaink-
nak, igy a tarsitd szerek hozzaadasaval préobalunk
meg javitani rajta.

Tarsito szerek

A glicerin (1,2,3-trihidroxipropdn)

A keményiténk sok hidroxil-csoportot tartalmaz.
Ezeken keresztil hidrogén hidak alakulnak ki a
hosszu szénlancok kozott, ezért valik rideggé az
anyagunk. Mivel csomagolé anyagnak akarjuk
majd haszalni, ezért lagyitd szerre van sziikséglink.
A glicerin is tartalmaz hidroxil-csoportokat, ami
szintén kialakitja a hidrogén hid kdlcsonhatast a
keményit6vel, tehat csokken a keményité moleku-
lak kozotti intermolekularis kdlcsonhatasok (hid-
rogén hidak) szdma, és ezzel javul a deformalhaté-
sag és a feldolgozhatdsag. Rdadasul a glicerin kis
molekuldju anyag, ezért kdnnyen a keményité mo-
lekuldk kozé fér, igy hatékony a lagyitas. Erdemes
megjegyezni, hogy a glicerinen kivil szamos egyéb

OH OH a
&,
OH
HTO OH 9 ~0
HO
n

4. dbra Agar molekularészlet

lagyitdszert lehet még hasznalni, ilyenek példaul a
citromsav, a karbamid, glikolok, stb.

Az agar-agar kivonat (D-galaktéz cukormolekuldk-
bdl felépiilé poliszacharid)

Az agar-agar vorosmoszat kivonat szintén egy
poliszacharid. Elelmiszer adalékanyag, s(irits- és
gélesitd szer, jele E406. Azért hasznaljuk, mert gé-
lesit6 képessége miatt egy haldszerkezetet alakit ki
a polimerben, a keményitével erds kdlcsdnhatast
|étesit hasonld szerkezete miatt, és rogzitheti a
glicerinmolekuldkat. Erre azért van szikség, mert



5. abra A filmkészitéskor

a glicerin képes kivandorolni (migralni) az anyag
felliletére, ilyenkor csokken a lagyitas hatasa, ami
azt eredményezi, hogy ismét rideg lesz a polimer.

A kutaté munka célja

Kutatasunk célja az volt, hogy TPS/agar keveréke-
ket készitslink, és megvizsgaljuk azok mechanikai,
vizg6z-ateresztési tulajdonsagait és a felvett viz/
para mennyiségét.

A kutaté munka menete

Mintdk elkészitése
Els6 napunkon filmontési eljardssal allitottuk el

6. abra A kiéntétt filmiink szdritds utdn

TPS/agar filmeket. Ekkor ismerhettilk meg a kémi-
ai oldalat az egész munkanak. Felvehettiik a fehér
képenyt, haszndlhattunk magneses kever6t, pipet-
tat és egy olyan mérleget, ami szazezred gramm
pontossaggal adja meg a tomeget.

Els6ként kétnyaku lombikban 80 °C-ra melegitet-
tlink fel 40 ml desztillalt vizet. Ebben oldottuk fel
a megfelel6 mennyiségli keményit6t. A kovetkez6
|épésben beadagoltuk a sziikséges glicerint (40
tdmeg%), majd folyamatos kevertetés mellett 30
percig 80 °C-on tartottuk az oldatot. Ezutan hozza-
adtuk a kell6 mennyiség( agart, majd tovabbi 10
percig kevertettik 80 °C-on az oldatot. Az elké-
szitett anyagunkat teflonnal bélelt Petri csészébe
ontottiik, hogy megkapjuk a vékony filminket,
majd szaritékemencében 35 °C-on tarolva 24
Oran at szaritottuk. Az igy kapott vékony mlanyag
filmréteget tobb napig pihentetni kellett, ezért
témavezeténk gondoskodott réla, hogy mar el6re
elkészitett mintakkal folytathassuk a munkat.

A kiontott filmekben a glicerin mennyisége

7. abra A szakitégépnél

megegyezett, az agar-agar mennyiségét viszont
valtoztattuk (0-10 témeg%). Mérések sorozatdaval
figyeltiik meg, hogyan befolyasolja anyagunk bizo-
nyos tulajdonsagait az agar-agar mennyisége.

Méréseink, vizsgdlataink

Szakitoszildrdsdg mérés

A szakitészilardsag vizsgalatot egy Instron 5560
tipusu szakitogéppel végeztik el. A mérést
megel6z6en a filmbdél mintat, probatestet vagtunk
ki, ami egy kétoldalu kanalhoz hasonlit.

Mintankat a gép két karja kdzé befogtuk, majd

a szlikséges kalibralds utan (kezdd érték, pozicio
beadllitdsa) indulhatott is a szakitas. A gép elkezdte
allando (ebben az esetben 10 mm/perc) sebes-
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8. abra A szakitdsi gérbe és a leolvashato adatok

séggel nydjtani a mintankat, mikdzben mérte

a megnyujtashoz szlikséges erdt. A szamitogép
rogzitette az adatokat, és a keresztmetszet isme-
retében az er6bdl szildrdsdgot szamolt. A mérés
utan egy gorbét kaptunk, ami a szilardsagot adja
meg a megnyulas fliggvényében, ezt nevezziik
szakitogorbének.

Minden egyes mintaval (0%, 2%, 4%, 6%, 8%, 10%
agar tartalmud minta) harom mérést végeztink,
hogy kisz(rjuk az esetleges elhibazott mérések
eredményét.

A mérések végén az adatokat kiértékeltiik, majd
felrajzoltuk a mintdkhoz tartozo szilardsagokat

a megnyulas fuggvényében. A gorbékrél hdrom
jellemz6t tudtunk leolvasni: A kezdeti szakaszban
az anyagunk merevségét, a szakadas pillanataban
mért szildrdsagot és a megnyulas mértékét. A 8.
abra egy tipikus szakité gorbét mutat be.
Méréseink soran megallapitottuk, hogy ha az agar
mennyisége ng, akkor:

novekszik a merevség (9. dbra)

csokken a deformalhatésag (10. abra)

nd a szilardsag (11. dbra).

A fenti jelenségek magyarazata a kdvetkezd: Az
agar strukturajanak kdszonhetéen képes rogziteni
a glicerin molekulakat. Minél tébb az agar, annal
jobban rogziti a glicerint és a keményitét, igy a
molekulak egyre kevésbé képesek elmozdulni,
ezért n6 a polimer merevsége és szilardsaga. A
nyUjthatésag, deformalhatdsag csokkenése is
ezzel magyarazhatd. A keményité és a hasonld
szerkezet( agar kozott fellépd kolcsonhatdsok
miatt nagyobb erdre van sziikség ahhoz, hogy a
molekulak elmozduljanak egymashoz képest, igy
ugyanakkora vagy nagyobb er6 befektetésével ki-
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14. abra A vizgbzdteresztés vizsgdlat el6késziiletei

http://www.ttk.mta.hu/kutatotabor

sebb mértékben deformalddik a tarsitott polimer
rendszeriink.

Viztartalom vizsgdlat

A viztartalmat termogavimetria médszerrel, TGA
készilékkel hataroztuk meg. A mérés menete a
kovetkezs: Igen érzékeny, kisméretl mérleggel
megmértik a mGanyag filmlnk egy kis darab-
jat, ami par milligramm volt. 30°C-rél 250°C-ra
noveltik a h6mérsékletet 10°C/perc flitési se-
bességgel. Az eltelt idG, és az ezzel egyidejlileg
lejatszodd hémérsékletvaltozas fliggvényében a
m{szer folyamatosan mérte a tomeget. A végén
kaptunk egy gorbét a tomegvaltozasrél a hémér-
séklet fuggvényében, amirdl leolvastuk a mintank
viztartalmat. A viz tomegének tekintjik a 180°C-ig
torténd tomegvaltozast.

Méréseink soran megallapitottuk, ha az agar
mennyisége novekszik, akkor a mintak viztartal-
ma is novekszik. Ez érthetd, hiszen az agar egy
gélesitd szer, ami kdztudottan megkoti a vizet, igy
a polimer keverékiink is rendelkezni fog ezzel a
tulajdonsaggal.

Vizgbzdteresztés
Ez a vizsgdlat volt az egyik legnagyobb szakmai
gyakorlatot és legmodernebb felszerelést igényl6
mérés. El&szor is a filminkbdl kor alakd darabokat
vagtunk ki. Mintdinkat bef6ttes lvegek tetején
|évé nyilasra erésitettiik, majd az Gvegre rogzitet-
tik 6ket.
Az ivegekbe elGzetesen azonos mennyiségl
desztillalt vizet toltottiink. Az Giveg belsejében a
paratartalom 100%, mig a klimatizalt laborban
50%. Ebben az esetben a vizgdz polimer filmen
torténd atdiffundalasanak hajtéereje az 50%-
nyi paratartalom kilénbség, ami parcidlis nyo-
masok kiilonbségével kifejezve 1405 Pa. Az igy
el6készitett mintak tomegét két napig mértik és
dokumentaltuk. A mérés végeztével az adatok és
egy képlet (1. egyenlet) segitségével kiszamol-
tuk az egyes mintak vizg6zatereszt6 képességét.
o Amxx
vizgbzateresztés = ————— (1)

At*A*Ap

ahol:

A = feliilet [m?]

¥ = a film dtlagos vastagsdg [m]

Am/At= a témegvdltozds az idé fiiggvényében [g/
sec]

Ap = a parcidlis vizg6znyomds kiilénbsége [jelen
esetben 1405 Pa]
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15. dbra A vizgézdteresztés vdltozdsa az dsszetétel
fliggvényében

Megdllapitottuk, hogy az agar mennyiségének a
novelésével a polimer vizg6zatereszt6 képessége
csokken.

Ez azzal magyardzhatd, hogy a keményit6 és az
agar kozotti er6s kdlcsonhatas miatt kdzelebb
kerlilnek egymashoz a lancok, igy egyre kisebb
lesz a szabad térfogat, vagyis azon térrészek egyit-
tes térfogata, ahol a vizmolekuldk képesek keresz-
tllvandorolni a polimer filmen.

Osszefoglalas

A mérések sordn megismerkedhettiink kiilonféle
gépekkel, miszerekkel, eljarasi modszerekkel és az
adatok feldolgozdsdnak folyamataval. A keményité
alapu tarsitott polimer rendszerilink kilonb6z6
agar tartalmd mintdinak szakitd szilardsagat,
viztartalmat és vizatereszt6 képességét hataroztuk
meg. Azt talaltuk, hogy az agar mennyiségének no-
vekedése pozitiv és negativ irdnyban is vdltoztatja
a polimerink vizsgalt tulajdonsagait. A vizg6zate-
resztés csokkenése hasznos lehet szdmunkra, ha
jol zaré féliaként szeretnénk alkalmazni,viszont

a merevség novekedése és a deformalhatdsag
csokkentése neheziti a termék csomagoldanyag-
ként torténd felhaszndlasat. A viztartalom noveke-
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16. abra A kutatotdrsak

dése egyrészt hatranyos, hisz csdkkenti a filmunk
élettartamat, masrészt el6nyds is lehet, ameny-
nyiben haszndlat utan komposztalni szeretnénk
az anyagot, hiszen a nagyobb viztartalom miatt
felgyorsulhat a lebomldsa .

Koszonet

Feledhetetlen élményt nyujtott szdamomra a ku-
tatétabor. Az (j szakmai tapasztalatok mellett 4]
baratsagok szilettek, és gyonyori élményekben
volt résziink. Kbszonjiik a Magyar Tudomanyos
Akadémia Természettudomanyi Kutatékozpont-
janak, hogy részt vehettlink a taborban, tovabba
mindazoknak, akik azon dolgoztak, hogy ez megva-
|6suljon. Kiemelt koszonet illeti Bere Jozsefet, aki
az egy hét alatt mentorunk volt és bevezetett min-
ket a kutatok életébe. Koszoném Ovaéri Gyorgynek,
hogy a taborban kutatétarsam volt, Lendvayné
Gy6rik Gabriellanak pedig, hogy megszervezte a
kutatétdbort .
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Abstract

Throughout our research, we experimented with
the amount of agar-agar in a polymer and its
effects on the various properties of the polymer.
The aim of our research was to find the effects

of the addition of agar-agar, and determine what
and how that could potentially change the use

of the polymer. The samples of polymers were
created under lab conditions and later tested for
their tensile strength, elastic modulus, elongation
at break, water content, and water vapor
permeability. Then the results were evaluated to
determine the results of agar-agar in the polymer.
In our experiments, we learned that as the
quantity of agar-agar increases, the water
content also increases. Furthermore, the polymer
becomes less flexible and can be elongated much
less before its break. Lastly, there is a minor
change in the water vapor permeability as well,
since as the amount of agar-agar increases,

water vapor permeability decreases. In summary,
the properties of the polymer change with the
addition of agar-agar however, these changes can
be beneficial depending on the desired use of the
polymer.

Introduction

Polymers are one of the most essential materials
in our everyday lives. Their uses vary from
wrapping paper to computer components. Their
wide use in our modern society can be linked to
the easy manufacturing of polymers and easy
manipulation of their properties. Mixing the base
polymer with any materials alters its properties
and creates new uses for the material.

However, synthetic, non-biodegradable polymers
are a threat to our environment as it takes
several years for these materials to disintegrate
in nature. Therefore, once the material wears out
and is of no use to our society, it endangers our
environment.

To combat this problem in our society, new
environmentally friendly polymers need to

be discovered that allow these materials to
peacefully disintegrate after it wears out of use.
In our research, our goal was to see the various
properties of a starch-based polymer and to
make it a stable alternative to synthetic polymers.
Starch is a naturally occurring resource that our
economies are already producing [1].

However, starch-based polymers have their
own difficulties when working with them. Since
the starch macromolecule contains hydroxyl
groups, there are strong intermolecular forces
between individual chains. This property of
starch macromolecules gives the rigidness of
the material. Therefore, a plasticizer is required
to reduce the strong intermolecular forces
between the macromolecules. When we add
plasticizer to the starch we give thermoplastic
starch (TPS). In our experiment, we used glycerol
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as a plasticizing agent. Glycerol is able to reduce
the intermolecular forces between the starch
macromolecules since it also has hydroxyl groups
attached to its main chain and can fit between
large macromolecules for its relatively small size.
However, glycerol tends to diffuse out of the
polymer, which results in the return of the starch’s
rigidness. To combat that issue, we used the agar-
agar as a gelling agent to permanently fix the
glycerin between the starch molecules.

As an overview, the main objectives of our
experiments were to determine the physical
properties of starch-based polymers and how
their physical properties change by the addition of
agar-agar.

Materials and Experimental Procedures

Materials

High quality cornstarch produced in Hungary
(Hungrana Ltd.) was used in the experiments.
Glycerol was purchased from Sigma Aldrich
Hungary. Agar-agar was provided by Merck
Millipore Hungary.

Sample preparation

We made polymer films by solution casting. First
we heated up 40 ml water to 80 °C. Then we
added 1,81 g wet cornstarch and 510 pl glycerol
(40 wt%). We were keeping this solution on 80

°C under stirring for 30 minutes. Lastly, we added
different amounts of agar-agar to our polymer
solutions and we were keeping them on same
temperature under stirring for 10 minutes. In

our experiments we used, 2%, 4%, 6%, 8%, and
10 wt% agar in the films. After the solution is
completed, we poured the solutions into a petri
dish to let it cool and dry. We made about 0,1 mm
thick films. We then left the samples in a drying
oven on 35 °C for 24 hours. When the films dried,
we removed them from the petri dish and left
the samples in a 50% humidity environment for 3
more days.

Test Methods

The water vapor permeability (WVP) at given
relative humidity difference (50-100 %) was
investigated. For water vapor permeability
experiment used jars with destilled water and a
50% humidity environment to track the changes
in the mass of the jars due to the difference in the
partial vapor pressures. After establishing a 100%
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humidity environment within the jar, the jar was
covered with a circular sample of the polymer and
the mass change was recorded over time. Later,
we used the water permeability formula (1.eq) to
receive the values [2].

Amx*x
WVP= R&A%Ap )
where x is the film thickness; A is the area of
exposed film and Ap is the differential water vapor
partial pressure across the film (1405 Pa).
The tensile properties of the samples were
measured using an Instron 5566 apparatus. The
elastic modulus was determined at 0.5 mm/min
while ultimate properties at a cross-head speed of
10 mm/min. To determine the tensile strength of
the samples, we used universal tensile specimens.
We inserted the samples into the testing machine
and received the data as seen on Figure 1. Then
we analyzed the tensile graph of each TPS/agar
blends and recorded the results and its change
with respect to the amount of agar-agar.
We also determined the water component of the
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Fig. 1. A typical recorded tensile stress curve of
polymers

polymer blends with thermogravimetric analyzer
(TGA). We could measure the mass of polymer
films when we heated the sample. TGA program
was 30 — 300 °C with an increase of 10 °C per
minute. During the experiment, we made the
assumption that all water-content evaporates
from the polymer by the temperature of 180 C°
and used change in mass over that time period as
the water content of the polymer.



Results and discussion

In our research, we determined the various
changes on the properties of the polymer as we
add agar-agar into the polymer.

Firstly, the elastic modulus of the polymer
increases with agar-agar content (Fig. 2.) This
property can be explained by the structure of
the polymer. As we add agar-agar, the attraction
between the starch-macromolecules and the
glycerin decreases. Furthermore, the agar-agar
is a generally rigid material, and therefore, the
addition of this material contributes to the
increase in the rigidness of the polymer.
According to our experiments, when we
increase the agar-agar content of the polymer,
the elongation at break decreases (Fig. 3). This
property is due to the fact that the agar-agar

structures and fixes the starch molecules and
the glycerin together. Therefore, less movement
and flexibility of starch chains is possible for the
elongations at break of the polymer decreases.
Lastly, the tensile strength of the polymer
increases as the agar-agar content increases
(Fig. 4). Since agar-agar and starch molecules
have similar structure, they create strong
intermolecular forces between one another. This
property allows less movement for the starch
molecules within the polymer and therefore, it
takes a higher amount of force to deform these
molecules and/or to break them.

Furthermore, the water content of the polymer
increases as the agar-agar content increases
(Fig. 5). This trend is a result of the polarity of
agar-agar. Since agar-agar also contains hydroxyl
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Fig. 2. Elastic modulus of TPS/agar blends
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Fig. 6. Water Vapor Permeability of TPS/agar
blends

groups on its main carbon chain, while fixating the
glycerin molecules in the polymer, it also fixates

a larger amount of water molecules within the
polymer.

Lastly, the water vapor permeability of the
polymer, though shows a trend of decreasing
when the agar-agar content increases, it is very
minor decrease (Fig. 6). This minor change can
be a result of the stronger intermolecular forces
between the starch and agar-agar molecules and
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therefore the polymer chains come closer within
the films. Therefore the diffusion of water vapor
is more difficult and the way of diffusion is longer
through the TPS/agar films.
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