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Babos Gyidrgy |, Biokompatibilis polimer alapid, kemotergpeutikumokat tortalmazd
gyogyszerhordozo nanorészecskék” cimii doktori értekezéséhez

Babos Gybrgy doktorjeldlt dokiori értekezését a Pannon Egyetem, Mérndki Kar,
Vegyészmérndki és Anyagtudomanyck Doktori Iskoldjdban készitette el Dr. Feczkd Tivadar,
PhD, tudomanyos fémunkatdrs témavezetése mellett. Doktori munkaja sordn két citosztatikus
hatdsu hatéanyagokat (doxorubicin és sorafenib) tartalmazé polimer alapi nanorészecskéket

e

allitott elG és széleskdriien karakterizalt fizikai-kémiai és citotoxicitds szempontjabsl.
Tanuimanyozta egyrészt:

- a célvegyiiletek (sorafenib, doxorubicin} kiilonb6z8 polimer hordozéba (PVA-5, PLGA és PHB}
torténd inkorporalhatésagat; tovabbd PEG-ilalt PLGA alapt nanochordozék esetében egy
tumor penetracios peptid ligand {iRGD) hatasat a fizikai-kémiai paraméterekre és a tumor
sejlekre, valamint a PHB hordozd esetében a két hatdanyag egyiittes mlkrokapszuldzdsat és
hatdanyagfelszabadulasi kinetikajat.

- a hatdanyagmentes (vak) és hatdanyag tartaimu nanorészecskék hatdanyag leaddsat
biorelevans kiolddk6zegekben, valamint a tumorsejtek ltali felvételt, citotoxikus hatdst.

A témavalasztast kifejezetten djszerlinek és aktualisnak tartom; témavezetdje a szakteriilet
elismert kutatéja, kiemelkedd publikaciés hattérrel,

A dolgozat eredményeit a doktorjeldlt 3 publikdcicban foglaita 6ssze, melyek koziil 2-ben
elsészerzé (2 db D1 és 1 db Q1 besoroldst nemzetkdzi folydirat, Gsszesitett hatdstényezd:
14.284.). A doktorjeldlt tovabbi 4 kbzlemény tarsszerzéje, mely dicséretes. Megallapitom,
hogy a Pannon Egyetem, Vegyészmérnoki és Anyagtudomanyok Doktori Iskola kévetelményeit
a fokozat elnyeréséhez maradanddan teljesiti publikacidinak széma és mindsége alapijén.

A doktori értekezés formai és szerkezeti birdlata:

A birdlatra kapott doktori értekezés, mely magyar nyelven irédott, stilusa gordiilékeny, 102
szamozott oldalt tartalmaz, beleértve a 38 dbrat, 13 tdblazatot, melyet a 116 nemzetkézi
irodalombdl vett hivatkozast felsorakoztatd irodalomjegyzék zdr, amely kellSen alapos
irodalomkutatast feltételez aldtamasztva a doktorjeldlt szakmai jartassdgat. Az értekezés
elején roviditések jegyzéke is taldlhats, mely kifejezetten hasznos. Felépitését tekintve az
értekezés aranyosan tagolt, az abrdk és tdblazatok egyértelmuek, informativak. Az 1-1 oldal
magyar-angol-német nyelv(i kivonatot a 20 oldalas szakirodalmat elemzd médon 8sszefoglald
~Bevezetés” kdveti, amely 6sszefoglalja a témdval kapcsolatos tudomanyos elézményeket. Itt
kiemelném példdnak a nemzetkdzi irodalombdl adaptilt iRGD-vel funkcionalizait
nanorészecskék sejtfelvételének vizsgdlati eredményeit, ami aldtdmasztja ezen
tumorpenetracids peptid alkalmazasat. Az értekezés célkitlizése Gjszerii, nem a mdr ismert
tudomanyos eredményekre tamaszkodik. A ,Kisérleti részben” elészor 3 révidebb fejezetben
a doktorjelolt osszefoglalja a kutatomunka soran alkalmazott eldéllitisi és vizsgalati
mddszereket. Az felsorolt vizsgdlati mddszerek kellGen specifikusak, korszeriek,



megbizhatdak és érzékenyek a célban megfogalmazott eredmények megfeleld kimutatdsara.
Ezt kdvetGen az értekezés 31 oldalon keresztill mutatja be a doktorjeldlt kutatomunkajanak
fébb eredményeit, melyet az ,Osszefoglalds” zar. Osszességében az értekezés formajat
tekintve megfelel a kdvetelményeknek.

A doktori értekezéshez kapcsolodo megjegyzéseim a kovetkezdk:

Az eredmények feldolgozasa kifejezetten szinvonalas, az értékeléshez hasznalt matematikai
egyenleteket a doktorjeldlt ismertette a modszerek leirdsa fejezetben, az eredmények
statisztikai értékelése soran azonban csak az adatok dtlaga és szérédsa keriilt felt(ntetésre, az
alkalmazott statisztikai mdédszer viszont nem. Ett8] figgetlenil az eredményekrdl levont
kovetkeztetések helytdlléak, ezt alatamasztja a nemzetkézi irodalomban megtaldlhatéd
adatokkal valé Osszehasonlitds. A doktorjelolt megfelel6 modon kiegészitette doktori
értekezését a mithelyvita sordn felmeriilt szakmai kérdések tisztdzdsat kdvetden a birdlé altal
kért informacidkkal.

A doktori értekezés attekintése kozben felmeriilt szakmai kérdéseim:

Tekintettel, hogy a doktorjellt a mdhelyvitin precizen és kielégitden vélaszoit minden
felmeriilt szakmai kérdésemre, a nyilvanos vitdra mar csak az alabbi kérdések meriiitek fel
bennem:

1. Az értekezéshen tbb helyen is szignifikanciat dllapft meg a doktorjeldlt, azonban az
alkalmazott statisztikai préba nincs feltdintetve a maddszerleirdsok kdzot. Kérem
ismertesse, hol, milyen statisztikai modszer alapjan hatarozta meg a szignifikancist!

2. Mit tudna a doktorjelélt mondani a polimer nanorészecske formuldcick fizikai
stabilitdsardl, aggregdaciés hajlamukrdl? Mennyire stabilak folyékony forméban a
fejlesztett nanorészecskék? Milyen stratégiat lehetne alkalmazni a fizikai stabiiitds
ndvelése érdekében?

3. Milyen gydgyszerformaban lehetne terdpidsan alkalmazni az értekezésben bemutatott
nanorészecske formulacidkat?

Osszességében a doktori ériekezésrdl alkotott véleményem:

A dolgozat témadja id&szerd, a vélasztott témakdr tudomdényos érdeklSdésre, féleg
gyogyszer-nanotechnoldgia fejlesztések teriileten tarthat szamot, tovdbba a hatékonyabb
kemoterapeutikum tartalmu formulaciok kutatdsa kiemelt tarsadalmi jelent8séggel is bir. A
dolgozat felépitése, szerkezete ardnyos, az abrak szép kivitelezésiiek, esztétikusak. A
dolgozatban a doktorjelélt korszerli méréstechnikakat (DLS, SEM, FTIR, HPLC, sejtvonalas
vizsgalatok stb.) alkalmazott a megvalaszolandd kérdések tisztdzdsdhoz. Az értekezés
témajaban megijelent kizlemények szinvonalasok.

Uj tudomanyos eredményként ismerem el, hogy a doktorjeldlt els8ként
mikrokapszuldzott sorafenib hatdanyagot magas kapszuldzdsi hatékonysaggal és
hatdanyagtartalommal metatézissel elGallitott, gyenge vizoldékonysdggal rendelkezd
polivinil-alkohol polimerrel, szintén els6ként dllitott eld sorafenib és doxorubicin tartalmd

PEG-ildlt PLGA nanorészecskéket, amelyeket késGbb iRGD tumor penetricids peptiddel



sikeresen feliiletkezelt, tovibb3a els6ként dllitott elf sorafenib és doxorubicin tartalma PHB
nanorészecskéket magas kapszulazasi hatékonysaggal.

Osszességében a doktori értekezésben megfogalmazott Gj tudomdanyos
eredményeket, téziseket elfogadom.

Az értekezést jelen formdban elfogadasra javasiom és alkalmasnak tartom nyilvanos
vitdra, valamint a sikeres védés esetén a fokozat odaitélését timogatom:.

Szeged, 2023. 10. 27.
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Dr, habil, Katona Gabor Ph.D.

Egyetemi adjunktus



