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Dr. Bokor Eva

Kémiai Intézet

Kémiai Glikobioldgiai Kutatdcsoport
Kémiai épiilet D-104

e-mail: bokor.eva@science.unideb.hu

MSc diplomamunka (1 vegyész/vegyészmérnok hallgato)

Uj C-glikozil-1,2,4,5-tetrazinok el6allitisa és forditott elektronsziikségletii Diels-Alder
reakcidik tanulmanyozasa

Az 1,2,45-tetrazinokat széles korben alkalmazzak azadiénként Diels-Alder tipusu
cikloaddicios reakciokban. Az ilyen tipusu atalakitasokat a ,.click” reakciok kozott tartjak
szamon, ¢s vizsgaljak az alkalmazhatdsadgukat pl. biomolekuldk jeldlésében. A kdzelmultban
szintézismodszereket dolgoztunk ki az irodalomban kordbban nem ismert C-gliikopiranozil-
1,2,4,5-tetrazinok eldallitdsdra. Megmutattuk azt is, hogy ezek a heterociklusos gliikoz
szarmazékok dienofilekkel végzett forditott elektronsziikségletii Diels-Alder reakciokban
(inverse electron-demand Diels-Alder, IEDDA) C-gliikopiranozil-piridazinokka alakithatok.
Ezt a kutatast folytatva a diplomamunka keretében mas cukoregységet tartalmazo C-glikozil-
1,2,4,5-tetrazinok eldallitasat és IEDDA reakcidik tanulméanyozasat tervezziik.

BSc szakdolgozat, MSc diplomamunka (1-1 vegyész/vegyészmérnok hallgaté)
Uj glikozil-heterociklusok és félszendvics tipusii platinafém komplexeik eldallitisa

A daganatos betegek kezelésére kemoterapias szerekként egyebek mellett platina
komplexeket (pl. ciszplatin, oxaliplatin) alkalmaznak. Ezek a radkellenes szerek azonban
stilyos mellékhatasokat is okozhatnak. Igy az utobbi években vizsgalatok indultak mas,
kevésbe artalmas platinafém komplexek keresésére is. Ebben a vonatkozasban a platinafémek
(pl. Ru, Os, Rh, Ir) félszendvics tipusu komplexei egy igéretes vegyiiletosztalyt képviselnek.
A kozelmultban szintetizaltunk egy sorozat ilyen tipust komplexet, melyek N,N-kétfogu
ligandumként heterociklusos monoszacharidokat tartalmaztak. Ezek koziil tobb szdrmazék
aktivnak  bizonyult rdkos sejtvonalakon, valamint multirezisztens Gram-pozitiv
baktériumokkal szemben bakteriosztatikus hatast is mutatott. A szerkezet-hatas vizsgalatok
tanulmanyozasara a szakdolgozat/diplomamunka keretében uj glikopiranozil-heterociklusok
és félszendvics tipust komplexeik szintézisét fogjuk vizsgalni.

BSc szakdolgozat, MSc diplomamunka (1-1 vegyész/vegyészmérnok hallgaté)

C-Gliikopiranozil-heterociklusok, mint potencidlisan dudilis hatasi SGLT2-GP
inhibitorok eléallitasa



Napjainkban egyre nagyobb az érdeklddés az un. tobb-célponton hatd gyogyszerjeloltek
kifejlesztése irant, melyek alkalmazasa uj kezelési lehetdségeket jelenthet olyan Osszetett
betegségek esetében, mint pl. a rdk vagy a II. tipust cukorbetegség. Az elmult tiz évben tobb
C-(B-gliikkopiranozilaril)metil-(het)arén tipusu vegyiilet keriilt oralis antidiabetikus szerként
forgalomba. Ezek a cukorszdrmazékok, az un. gliflozinok a vesében miikodd natrium-fiiggd
gliikoz ko-transzporter 2 (SGLT2) fehérje miikddését gatoljak és cukorvizelést eldidézve
csOkkentik a cukorbetegek vércukorszintjét. A majban miikodd glikogén foszforilazt (GP)
szintén potencialis terapids célpontként tartjak szdmon. Az enzim gatladsa révén a gliikkoz
termelés visszaszoritasaval lehetne elérni a diabéteszes paciensek vércukorszintjének
normalizalasat. A GP  leghatékonyabb, nanomodlos  gatloszerei  kozott  C-(B-
gliikopiranozilhetaril)arén tipust vegyiiletek is talalhatok. A kdzelmultban e vegyiiletcsaladon
beliil olyan szdrmazékokat azonositottunk, melyek a GP gatlds mellett mikromo6los SGLT2
inhibiciot is kivaltottak. A szakdolgozat/diplomamunka soran e dualis hatasi vegyiiletcsoport
tovabbi szarmazékainak a szintézisét tervezziik. Az 0j vegyliletek varhatéoan a hatékony GP
inhibicios készséget megtartva javulo SGLT2 gatl6 tulajdonsagot fognak mutatnak.

Dr. Konya Krisztina

Kémiai Intézet

Heterociklusos és Sztereokémiai Kutatdcsoport
Kémiai éptilet E-407

e-mail: konya.krisztina@science.unideb.hu

BSc szakdolgozat és MSc diplomamunka témak:

Axialis kiralitasu flavanon-flavon és naftol-flav(an)on biaril dimer vegyiiletek eléallitasa
sztereokémiai és farmakologiai vizsgalatokra

Axialis és centralis kiralitaselemeket tartalmazo bioaktiv flavanon-flavon és naftol-flav(an)on
szarmazékok eldallitdsa soran az aszimmetrids szintézisek eszkoztira mellett a hallgato
megismerheti €s elsajatithatja a sztereokémiai vizsgalatoknal alkalmazott optikai modszereket
(ECD, VCD, OR) és a kiralis HPLC alkalmazasat. A célvegyiiletek természetes eredettl,
bioaktiv biaril szarmazékokkal mutatnak rokonsdgot, melyek farmakolodgiai és kiroptikai
vizsgalatat tervezziik kivitelezni. (2 {6)



Prof. Kurtan Tibor

Kémiai Intézet
Heterociklusos ¢és Sztereokémiai Kutatocsoport
Kémiai épiilet E-405

e-mail: kurtan.tibor@science.unideb.hu
BSc szakdolgozat ¢s MSc diplomamunka témak:

1.) Optikailag aktiv izokroman és tetrahidroizokinolin szarmazékok szintézise és biaril
kapcsolasuk axialis kiralitasa biaril heterodimer szarmazékokka

A téma keretében sztereoszelektiv szintézissel 1,3-diszubsztitualt izokroman és
tetrahidroizokinolin szdrmazékok szintézisét végezziik el, melyekbdl Suzuki biaril kapcsolasi
reakciokkal axidlis €s centralis kiralitdselemeket tartalmazo heterodimer biaril vegyiileteket
allitunk eld. A célvegyiiletek antimikrobidlis és sejtosztodasgatld hatasat tervezziik vizsgalni,
¢s a sztereokémiat rontgendiffrakcioval, elektronikus és vibracids cirkuléris dikroizmussal
hatarozzuk meg a sztereokémia-farmakologiai hatds Osszefiiggések feltardsara. A
heterociklusok sztereoszelektiv szintézise mellett a projekt Ilehetéséget nyujt a
szerkezetvizsgalati (NMR, IR, ECD, VCD, rontgendiffrakcio) és analitikai (kirdlis HPLC,
HPLC-ECD) moédszerek alkalmazasara €s elsajatitasara. (2 {0)

2) Axialis Kiralitasu flavanon-izokroman és naftol-izokroman biaril hibridvegyiiletek
eléallitasa sztereokémiai és farmakologiai vizsgalatokra

Axialis és centralis kiralitdselemeket tartalmazd bioaktiv flavanon-izokroman é€s naftol-
izokroman szarmazékok eldallitdsa sordn az aszimmetrids szintézisek eszkoztira mellett a
hallgatd megismerheti €s elsajatithatja a sztereokémiai vizsgélatoknal alkalmazott optikai
modszereket (ECD, VCD, OR) és a kiralis HPLC alkalmazasat. A célvegyiiletek természetes
eredetli, bioaktiv biaril szarmazékokkal mutatnak rokonsagot, melyek farmakologiai és
kiroptikai vizsgalatat tervezziik kivitelezni. (4 f6)

3) Kiralis, szintetikus heterociklusok sztereoizomerjeinek kiralis HPLC elvalasztasa és
abszolut konfiguraciojuk vizsgalata elektronikus és rezgési cirkularis dikroizmus
spektroszkopiaval (ECD, VCD).

A projekt lehetdséget nyujt a kirdlis HPLC technika megismerésére és az elvalasztott
enantiomerek ECD, VCD mérésének elsajatitasara. Az ECD és VCD mérések révén a

bioaktiv vegyliletek sztereoizomerjeinek abszolut konfigurdciojat és konformdacidjat
hatarozzuk meg. (2 £6)

4) Domino hetero Diels-Alder cikloaddicios reakciok alkalmazasa kondenzalt
heterociklusok eléallitasara.

Sztereoszelektiv domino Knoevenagel-hetero Diels-Alder reakciokkal uj, kondenzalt
alapvazat tartalmazo, kiralis heterociklusokat allitunk eld farmakoldgiai vizsgéalatokra. A
reakcid sztereoszelektivitasait NMR modszerekkel, egykristaly rontgendiffrakcioval, ECD és
VCD méreésekkel szandékozzuk vizsgalni. (4 £6)



Dr. Mandi Attila

Kémiai Intézet

Heterociklusos €és Sztereokémiai Kutatocsoport
Kémiai épiilet E-412

e-mail: mandi.attila@science.unideb.hu

Szakdolgozat (1 fo kémia BSc vagy vegyészmérnok BSc), Diplomamunka (1 fo vegyész
MSc vagy vegyészmérnok MSc)

Szerves szarmazékok sztereokémiai vizsgalata szamitasi kémiai és Kkiroptikai
modszerekkel

Valtozé flexibilitdsu optikailag aktiv szintetikus és természetes szarmazékok abszolut
konfiguraciojdnak meghatarozasa TD-DFT (ECD, OR) ¢és DFT (VCD) szémitasok
segitségével. A konformécios eloszlas tanulmanyozasa mért szilard és folyadék kiroptikai
paraméterek Osszehasonlitasaval és szamitasaval. Racém elegy vagy kis enantiomer- /
diasztereomer felesleg esetén a vegyiiletek HPLC-ECD vizsgéalata is elképzelheto.
Amennyiben a relativ konfiguraci6 nem, vagy csak részben ismert, 3C- és H-NMR
eltolodasi értékeket is szamolunk a szerkezet-meghatarozas érdekében. Eldfordulnak olyan
esetek is, ahol a klasszikus konformacios analizisen alapuld modszerek nem vezetnek
eredményre. Ilyenkor explicit olddszeres molekuladinamikai trajektoriakbol nyert szerkezetek
felhasznalasaval, ill. az oldoszer-molekulakkal alkotott stabil komplexekre torténd szamitassal
igyeksziink vizsgalni a vegyliletek sztereokémidjat.

Dr. Timari Istvan és Farkas Laszlo Bence

Kémiai Intézet

Szerkezeti Bioldgiai, Molekularis Felismerés és Kolcsonhatas Kutatdcsoport
NMR Kutatélaboratorium

Kémiai épiilet: D-426

honlap: https://debnmr.unideb.hu/

e-mail: timari.istvan@science.unideb.hu

e-mail: farkas.laszlo.bence@science.unideb.hu

BSc szakdolgozat és MSc diplomamunka téma:

Szénhidrat-fehérje (lektin) kolcsonhatas vizsgalata NMR spektroszkopiaval

A biokémiai folyamatokban nagy jelentésége van a fehérjéknek kismolekuldkkal vald
kolesonhatasanak (pl. jelatvitel, molekularis felismerés). NMR spektroszkopias modszerek
segitségével vizsgalhatd, hogy a ligandum, illetve a fehérje mely csoportjai/atomjai vesznek
részt a kotddésben, milyen a kotott allapotd ligandum/komplex térszerkezete, valamint
jellemezhetjiik a kolcsonhatas erdsségét és specifikus/nem-specifikus jellegét. A szénhidrat-
fehérje komplexek szerkezetfelderitésére telitésatvitelen és/vagy relaxacion alapulo NMR
technikakat alkalmazunk, illetve azokat sziikség szerint tovabbfejlesztjiik. A fehérjék
kotérégidjanak feltérképezésére a 15N-izotoppal jelolt mintat ligandummal titraljuk, és 2D
15N-1H korrelacios térképen kovetjiik a valtozast. A kapott eredmények alapjan szerkezet-
hatas 0sszefiiggések elemzését végezziik el.


https://debnmr.unideb.hu/
mailto:timari.istvan@science.unideb.hu

Korszerits NMR  mddszerek  alkalmazasa  bioldgiailag  aktiv  vegyiiletek
szerkezetvizsgalatara

Egy molekula bioldgiai aktivitasat elsésorban az adott molekula szerkezete hatdrozza meg. A
magneses magrezonancia (NMR) spektroszkopia az egyik leghatékonyabb eszkéz molekulak
szerkezetének atomi szintli tanulmanyozasara. Példaul a gyogyszerfejlesztés teriiletén
megjelend egyre szigorubb kovetelményeknek, és ezaltal az egyre ndvekvd szamau,
elvégzend6 mérésnek koszonhetden, folyamatos igény mutatkozik olyan modern NMR
kisérletekre, amelyek a lehetd legtobb informaciot szolgaltatjak a lehetd legrovidebb ido alatt.
A szakdolgozat/diplomamunka soran a hallgatd elsajatitia a modern 2D NMR kisérletek
alapjait, kiértékelési lehetdségeit, és a témavezetd iranyitasaval alkalmazza ezeket valamilyen
potencialisan bioldgiailag aktiv molekula (példaul szénhidrat, peptid) szerkezetvizsgélatara

Tothné Dr. Illyés Tiinde Zita

Kémiai Intézet

honlap: https://debnmr.unideb.hu/
Kémiai épililet D-426

e-mail: illyés.tlinde@science.unideb.hu

Kén és/vagy szelén tartalmu szénhidrat-szarmazékok szintézise és szerkezetvizsgalata

A diglikozil-diszulfidok, diszulfido-glikozidok valamint ezen szeleno- analdgjai kiilonb6z6
biologiai aktivitassal rendelkeznek. Egyes szarmazékok kotddnek a Con A- ndvényi
lektinhez, kiillonb6z6 human galektinekhez, méasok a Chagas-betegség etiologiai agensének
Trypanosoma cruzi-val szemben mutatnak gatlé hatast (in vitro). Homo- és heteroaromas
magokat tartalmazo szénhidrat-szarmazeékokrol igazoltak, hogy kotddnek LecA bakterialis
lektinhez vagy hGal-3 human galektinhez.

A diplomamunka keretében uj tipusu, kén/szelén tartalmu glikokonjugdtumok szintézisét
tervezziik valamint az 01j vegyiiletek szerkezet meghatarozasat NMR spektroszkopiai (1D- és
2D) modszerekkel

Vagvolgyiné Dr. Toth Marietta és Dr. Juhaszné Dr. Toth Eva

Kémiai Intézet

Kémiai Glikobioldgiai Kutatdcsoport
Kémiai épiilet D-428

e-mail: toth.eva@science.unideb.hu
e-mail: toth.marietta@science.unideb.hu

MSc diplomamunka (1 vegyész/vegyészmérnok hallgato)

Anhidro-aldiminek és félszendvics platinacsoporti fémkomplexeik, mint potencialis
rakellenes szerek szintézise


https://debnmr.unideb.hu/
mailto:toth.eva@science.unideb.hu
mailto:toth.marietta@science.unideb.hu

A Debreceni Egyetem Szerves Kémiai Tanszékén mikodé Kémiai Glikobiologiai
Kutatocsoportunkban hosszu évek ota folynak kutatasok a biologiailag aktiv monoszacharid
szarmazékok tervezése €s szintézise terén. A kutatomunka soran egyebek mellett szénhidrat
egységet tartalmazo  félszendvics platina  fémkomplexeket allitottunk elé  és
szabadalmaztattunk, melyek koziil tobb szarmazék (szub)mikromolaris citosztatikus hatast
mutatott a karcinoma, a limfoma ¢és a szarkdma rakos sejtjeivel szemben, valamint
antibakteridlis aktivitdst a multirezisztens Gram-pozitiv baktériumokkal szemben. A
diplomamunka célja a szerkezet-hatas Osszefiiggések vizsgalatanak Kkiterjesztése kiilonb6z6
anhidro-aldoz ¢és aldonolakton (tio)szemikarbazonok, benzoilhidrazonok és amidrazonok uj
platina fémkomplexeinek valtozatos készletének eldallitasaval.



