Az OTKA altal thmogatott, K-76176 azonosité szama,
.Karotinoidok és karotinoid-izomerek névénybiokémiai jelentésége”
cimii kutatasi téma szakmai zaro jelentése

(ttmavezeb: Dr. Molnar Péter egyetemi tanar, az MTA, a kémiaitudomany doktora)
m 2009-ben elért tudoményos eredmények:

1. A PTE AOK Biokémiai és Orvosi Kémiai Intézete kimoid munkacsoportjanak és a PTE
AOK Farmakognoziai Tanszékének a karotinoidolsztransz (Z/E)-izomerizaciojaval
kapcsolatos, az 1970-es évek eldjatapjainkig folyd kutatasainak eredményei Ach.
Biochem. Biophydolydirat ,Recent Achievements of Carotenoid Scemnd Technology”
c. kulon kotetében jelentek meg.

2. W. Schwab professzor munkacsoportjaval (DepartraEBiomolecular Food Technology,
TU Miuinchen) egyiittitkddve elvégeztik néhany 4B, (9'2)-, (92,9'2)-, (92,132)-,
(92,13'2)-karotinoid, -karotinoid-5,6-epoxid és egy Uj,Rsa damasceradl izolalt, a 9-
ciszkarotinoidokat, karotinoid-epoxidokat excentriknshasito oxigenaz enzim (RdCCD1)
kolcsdnhatasanak vizsgalatat. Mivel az abszcisazi(dBA), mint fontos névényi hormon is
a (®W)-karotinoid-5,6-epoxidok excentrikus jeliegoxidativ hasadasa révén kégi,
eredmeényeink névényi biokémiai szempontbdl is kikiEn nagy jeleisédiek.

Ezen egylttikodés keretében elvégeztik a karotinoid-dioxigeméizim 4 génjének
klbnozasat és funkcionalis jellemzését is.

3. L. D. Kispert professzor (Department of Chemistoypiversity of Alabama, Tuscaloosa)
munkacsoportjaval  egyititkddve EPR  (Electron  Paramagnetic  Resonance)-
spektroszkopidval és DFT (Density Functional Thesmamitdsokkal vizsgaltuk a Bisz
neoxantinbdl (9eis Neo) képadds karotinoid-gyokok szerkezetét, tulajdonsagait,awaht
vizsgaltuk ezen részecskék jelenlétét az LHC Ilydgnijté komplexben (Light Harvesting
Complex).

Vizsgaltuk tovabba egyéb, a zeaxantinbdl (Zea)pkaxantinbdl (Vio), a luteindl (Lut) és a
9'-cis neoxantinbol (9eis Neo) szarmazo semleges karotinoid-gyokok szerapdtHC I
komplexben.

4. Prof. Dr. Molnar Jozsef (SZTE Orvosi Mikrobiol6giagis Immunbiolégiai Intézet)

kutatécsoportjaval, valamint a vele egytitdé nemzetkozi partnerekkel vizsgaltuk a
paradicsom lektinjének az ABC-transzporterekketétidr kdlcsbnhatasat rakos sejtekben.
Megvizsgaltuk ezen kélcsdnhatast egy altalunk Keaébizolalt 5,6-epoxi-szeko-karotinoid,
a szemip-karotinon-epoxid jelenlétében is.

Ugyancsak Molnar Jozsef professzor munkacsopottjiréent egyuttnikodés keretében

vizsgaltuk a klorofill-a és a klorofill-b rakos $ek multidrog-rezisztenciajara gyakorolt
hatasat.

m 2010-ben elért tudomanyos eredmények:

1. A PTE AOK Biokémiai és Orvosi Kémiai Intézeténekrdtinoid-munkacsoportjaval
egyuttmikddve meghataroztuk a kanadai aranyvégSolidago canadensi€s a vérehulld
fecskefi (Chelidonium majusvirdgzatanak karotinoid-analizisét, majd elvégkzhéhany
mas gyogynovény virdgzatanak és termésének kaibtamalizisét is. Megallapitottuk, hogy



a vérehull6 fecskéfvirdgzata karotinoid-tartalmanak ~75%-a lutein-&pxid. A vegytletet
tiszta, kristalyos allapotban izolaltunk.

2. Prof. Dr. Molnar Jozsef (SZTE Orvosi Mikrobiologis Immunbiologiai Intézet) és Prof.
Dr. M. Kawase (Faculty of Pharmaceutical Scienddatsuyama University, Matsuyama,
Ehime, Japan) munkacsoportjaval egyiiltidve sor kerilt &olden Deliciousalma héjabadl
izolalhato karotinoidoldelicobacter pyloribaktérium elleni hatdsanak vizsgélatara.

3. Prof. Dr. Molnar Jézsef (SZTE Orvosi Mikrobiol6gi&s Immunbioldgiai Intézet), Prof.
Dr. Hohmann Judit (SZTE Farmakognoziai Intézetpf PDr. K. Michalak (Department of
Biophysics, Wroclaw Medical University, Wroclaw, IBod) és Prof. Q. Wang (Department
of Respiratory Medicine, the Second Affiliated Idial of Dalian Medical University,
Dalian, China) munkacsoportjaval egyitt megvizegalhéhany karotinoid (kapszantin,
kapszorubin, likopin, lutein, anteraxantin, violaka), flavonoid és kinai
gyogynovénykivonat multidrog-rezisztenciat mododitasat Pgp- vagy MRP1-fehérjéket
expresszald rakos sejteken. A kapszantin és a @apsn jelends P-gp-inhibitor-hatast
mutattak, a tobbi vizsgalt karotinoid mérsékeltdtgiasu volt. DSC (differential scanning
calorimetry)-maodszerrel vizsgaltuk, hogy miként &epk modositani az emlitett karotinoidok
a lipid kettsrétegek biofizikai tulajdonsagait.

4. Az MTA Novényvédelmi Kutatointézete, a PTE AOK ©sv Mikrobioldgiai és
Immunitastani Inézete, valamint a Semmelweis Eggeffarmakognodziai Intézete kutatodival
egyuttmikddve megvizsgéltuk a kakukkf{Thymus vulgarid..) — illdolaj komponenseinek
viselkedését a BioAréna rendszerben.

5. L. D. Kispert professzor (Department of Chemistopiversity of Alabama, Tuscaloosa)
munkacsoportjaval egyititkddve EPR (Electron Paramagnetic Resonance)- és DFT
(Density Functional Theory)-modszerekkel vizsgalkzeaxantinbol, a violaxantinbdl, a
luteinbkgl és a (9Z)-neoxantinbdl képis semleges szabad gyokok szerkezetét és
fotoprotektiv szerepiket a fotoszintézisben. Vitsffaaz asztaxantin, az asztaxantinbdl
képzds gyokok és az asztaxantin kilénbdEmionokkal képzett komplexeinek &aznr,

Fe") fotoprotektiv szerepét UVIVIS-, NMR-, EPR-, IR-s éMS-spektroszképia
alkalmazaséval.

6. A PTE AOK Biokémiai és Orvosi Kémiai-, Farmakolégiés Farmakoterapiai-,
Gyogyszertechnoldgiai €s Biofarmaciai IntézeteMAA Kémiai Kutatokdzpont, valamint a
CYCLOLAB Kft. munkatérsaival egyutttikodve tovabb folytattuk néhany karotinoid
(likopin, B-karotin, lutein) neurogén gyulladasos folyamatdkiraaltott hatasanak vizsgalatat
in vitro ésin vivomodellekben.

7. A PTE AOK Orvosi Mikrobioldgiai és Immunitastamntézete, a PTE TTK Novényélettani
Tanszék, valamint a Semmelweis Egyetem Farmakognolitézete munkatarsaival
egyuttmikddve megvizsgaltuk kilonbéill6olajok antibakterialis hatasat.

2011-ben elért tudomanyos eredmények:

1. Az MTA Balatoni Limnologiai Kutatdintézete, az ELTHKlikrobioldgiai Intézete és
Novenyanatomiai Intézete kutatOival egylikidve meghataroztuk egy eddig ismeretlen
édesvizi alga-térzghloroparva pannonicgen. et sp. nov. (Trebuoxiohyceae, Chlorophyta)]
pontos karotinoid-6sszetételét.



2. Olasz kutatécsoportokkal [Consiglio per la Riceecéa Sperimentazione in Agricoltura,
Unita di Ricerca per la Frutticoltura di ForlCRA-FRB Magliano Forli, Italy; Italian Agency
for New Technologies, Energy and the Sustainabten&mic DevelopmentdNEA), Trisaia
Research Center, Rotondella (MT), Italy] tortényiggmikodés keretében meghataroztuk két
6szibarack-varians [[Redhaven’ (RH) és 'White Redira(M\WVRH)] karotinoid-0sszetételének
valtozaséat az érési folyamat 6t-6t kulonb&radiuméban.

3. A PTE AOK Biokémiai és Orvosi Kémiai-, Farmakoldigiés Farmakoterapiai-,
GydgyszertechnolOgiai és Biofarmaciai IntézeteMaA Kémiai Kutatokézpont, valamint a
CYCLOLAB Kft. munkatérsaival egyutttikodve tovabb folytattuk néhany karotinoid
(likopin, B-karotin, lutein) neurogén gyulladdsos folyamatadkirgltott hatdsanak vizsgalatat
in vitro ésin vivomodellekben.

4. L. D. Kispert professzor (Department of Chemistopiversity of Alabama, Tuscaloosa)
munkacsoportjaval egyuttikodve EPR (Electron Paramagnetic Resonance)-, DIERgty
Functional Theory)- és pulzalo ENDOR (Electron Nael Double Resonance)-moészerekkel
vizsgaltuk az n = 156t n = 9-ig terjed szamu konjugalt ketskotést tartalmazo nyilt 1ancua
karotinoid-gyok-kationokbdl protonvesztés révéen A&d semleges karotinoid-gyokok
szerkezetét, relativ energia-értékeit és ezen c¢skek jelenlétét bioldgiai rendszerekben,
tovabba fotoprotektiv szerepiket a fotoszintézisbeA karotinoid-gyok-kationok
neurosporinbdl (n = 9), szferoid&il{n = 10), likopinbdl (n = 11), szferoidenonbdl £n11),
anhidrorodovibrinBl (n = 12), spirilloxantinbdl (n = 13) és biszdetatikopinbdl (n = 15)
képzdtek; az emlitett karotinoidok klorofillal tortédnreakcioja ugyanis a megfeiel
Car™-Chl” charge-transfer-komplexedépdéséhez vezetett.

5. Prof. Dr. Molnar Jozsef (SZTE AOK Orvosi Mikrobigi@i és Immunbiolégiai Intézet),
Prof. Dr. Vincze Irén (SZTE TTIK Szerves Kémiai Baek), Dr. Zalatnai Attila
(Semmelweis Egyetem |. Patologiai és KisérleteskR@ko Intézet), tovabba T. Maoka
(Research Institute for Production Development,d=Banction and Chemistry, Kyoto), H.
Tokuda (Department of Complementary and AlternaMedicine, Clinical R&D, Graduate
School of Medical Science, Kanazawa University) Hs Nishino (Ritsumeikan Global
Innovation Research Organization, Ritsumeikan Usitye Kusatu) japan professzorok
munkacsoportjaival tortén egyuttmikodés keretében vizsgéltuk a karotinoidok és a C-
vitamin kdlcsdnhatasa révén képd, velelmezett szupramolekularis komplexek multidrog
rezisztencia-gatld hatasat rakos sejtekben.

6. Laboratériumunkban meghataroztuk Ketiphorbiataxon, azEuphorbia cyparissiad..
(farkas kutyatej) és aEuphorbia epithymoides. (szinevaltdé kutyatej) O6ssz-karotinoid-
tartalmat és Kkarotinoid-6sszetételét. A farkas &gy felleveleildl nyert extraktum
hipofazikus frakcidjdban neolutein A-t [(ZBr(13'2)-lutein], neolutein B-t [(2)+(9'2)-
lutein], lutein-5,6-epoxidot €s luteint azonositiokt. A szinevaltd kutyatej extraktuménak
hipofazikus frakcidja neolutein A-t, neolutein B¢ luteint, epifazikus frakcidj@-karotint
tartalmazott. Megallapitottuk, hogy mindkét vizégadkon  karotinoidja a lutein.

7. Prof. Dr. R. G. Berger (Institut fir Lebensmittedenie, Leibnitz Universitdt Hannover)
kutatécsoportjaval egyuttikodve aMarasmius scorodoniusevi gombabal izolalt ,,DyP-
peroxidaz MsP2” enzim segitségével vizsgaltfklarotin, a likopin, a lutein és a kapszantin
szintelen bomlastermékek képEséhez vezétenzimatikus hasitasat.



m 2012-ben elért tudomanyos eredmények:

1. A Budapesti Corvinus Egyetem Gyogy- és Aromanovdianszéke és a PTE TTK
Biologiai Intézet Novényélettani Tanszéke munkati&a egydttnikddve elvégeztik négy
kakukkfii-faj illéolaj kemotipus RAPD-PCR analizisét.

2. Prof. Dr. Molnéar Jozsef (SZTE AOK Orvosi Mikrobigi@i és Immunbiolégiai Intézet),
Prof. Dr. M. Kawase (Faculty of Pharmaceutical 8ces, Matsuyama University), Prof. Dr.
K. Satoh (School of Medicine, Showa University, rt&tgawa, Tokyo), Prof. T. Tanaka, Dr. S.
Tani (Faculty of Pharmaceutical Sciences, Josavérsity, Sakado), Prof. Dr. H. Sakagami
(Department of Dental Pharmacology, Meikai UnivgrsiSchool of Dentistry, Sakado)
munkacsoportjaival egyuttikodve vizsgaltuk a csipkebogyé metanolos és ewxrakcioja
soran laboratériumunkban izolélt hypo- és epiféziktoxantin-keverékek antHelicobacter
pylori (H. pylori), citotoxikus, multidrog-rezisztencia-gatlé éslsadgyok-fogdo hatasat.

3. Prof. Dr. Molnar Jozsef (SZTE AOK Orvosi Mikrobigi@i és Immunbiolégiai Intézet),
Prof. Dr. Vincze Irén (SZTE TTIK Szerves Kémiai BaBk), Prof. Dr. Zalatnai Attila
(Semmelweis Egyetem 1. Patologiai €s KisérleteskRi@io Intézet, tovabba T. Maoka
(Research Institute for Production Development,d=&anction and Chemistry, Kyoto) H.
Tokuda (Department of Complementary and AlternaMedicine, Clinical R&D, Graduate
School of Medical Science, Kanazawa University) Hs Nishino (Ritsumeikan Global
Innovation Research Organization, Ritsumeikan Usitye Kusatu) japan professzorok
munkacsoportjaival tortént egyitikbdés keretében vizsgaltuk a karotinoidok és at@min
kblcsonhatasa revén kdjud velelmezett szupramolekularis komplexek multidrog-
rezisztencia-gatld hatasat rakos sejtekben.

4. A PTE Gydbgyszerészeti Intézet és Klinikai Kdézpofyogyszertar, a Semmelweis
Egyetem Farmakognoziai Intézet, tovabba a PTE AOkKrdbiologiai és Immunitastani

Intézet munkatarsaival egyultikbdve vizsgaltuk négy levendula-faj ill6olajanak
baktériumellenes hatasat.

5. Prof. Dr. L. D. Kispert (Department of Chemistryni\ersity of Alabama, Tuscaloosa)
munkacsoportjaval egyttiikodve megvizsgaltuk a&rabidopsis thaliand.. (ludfii) elvadult
tipusanak intenziv napfénnyel toréérbesugarzasakor a névéenyben Koz semleges
karotinoid-gyokoket (zeaxantin- és violaxantin-g§ikk gyok-kationok) és szerepiket a
fotoszintétisben. Tanulmanyoztuk a xantofill-ciklksrotinoidjainak témegspektrometriai
(ESI) jellemdit, tovdbba az asztaxantinbdl, a vegyllet mono-désztereiBl képzdo
karotinoid-gyokok lehetséges szerepét a fotoprabblarn.

6. A PTE AOK Mikrobiolégiai és Immunitastani Intézete PTE AOK Biokémiai és Orvosi
Kémiai Intézete, a PTE AOK Bioanalitikai Intézetes éa Semmelweis Egyetem
Farmakognoéziai Intézete munkatarsaival egyiikitave lab-on-a-chip- és MALDI-TOF/MS-
modszerekkel vizsgaltuk néhany illoolaj killmembran-fehérjékre gyakorolt hatasat.

7.A PTE AOK Biokémiai és Orvosi Kémiai Intézete kanoid-munkacsoportjanak és a PTE
AOK GYTSZ Farmakognéziai Tanszékének a karotinoidadisztransz (Z/E)-
izomerizaciéjaval kapcsolatos, az 1970-es éveké®lejnapjainkig folyé kutatdsainak
eredmeényeit dszerkesxzii felkérésre aMagyar Kémiai Foly6irat2013-ban megjelénegyik
szama részére foglaltuk 6ssze.



8. Prof. Dr. W. Schwab munkacsoportjaval (DepartmdrBiomolecular Food Technology,
TU, Minchen) egydttiikddve vizsgaltuk a karotinoidok (ésorban Seiszkarotinoidok)

azon oxidativ lebontasi termékeit, amelyek a kaodti-dioxigenaz enzim gylimolcsdib

izolalt génjei hatasara kéfdnek.

9. A PTE AOK Biokémiai és Orvosi Kémiai Intézet, a PTADK Farmakoldgiai és
Farmakoterapiai Intézet és a CYCLOLAB Kft. munkatdval tortént egyuttitkodés
keretében meghataroztuk égzi oroszlanfogl(eontodon autumnalik.) virdgzatanak 0ssz-
karotinoid-tartalmat és karotinoid-0sszetételét,jdnelvégeztik egyik & komponensének
(lutein) in vitro farmakologiai vizsgalatat.

10. A PTE AOK Farmakoldgiai és Farmakoterapiai IntézeRTE AOK Bioanalitikai Intézet
és a PTE TTK Analitikai és Kdrnyezeti Kémia Tanszékinkatarsaival egyuttiktdve
elvégeztik néhanyLythrum salicaria L. kivonat in vitro farmakologiai és fitokémiai
vizsgalatat.

Pécs, 2013. januar 10.
Dr. Molnar Péter

tanszékvezéegyetemi tanar
az MTA, a kémiai tudomany doktora



