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1. Bevezetés

A természetes anyagok kiemelked6en fontos szerepet jatszanak a gyodgyszerkutatasban, illetve a
fejlesztési folyamatokban. A forgalomba hozott kemoterapeutikumok mintegy kétharmada
természetes vegyilet vagy annak félszintetikus szarmazéka, illetve olyan molekula, amelyet bar
szintetikus dton nyertek, kifejlesztésiikhoz természetes vegylletek szolgaltak modellként,
vezérmolekulaként.! Az elmult évtizedek sikeres, természetes alapu gydgyszerfejlesztéseit olyan
molekuldk fémjelzik, mint a tubulin polimerizacié gatlasan keresztil hatd paclitaxel, amelyet a Taxus
brevifolia kérgébdl izolaltak, vagy a Catharanthus-alkaloidok, a vinblasztin és a vinkrisztin. A masik nagy
csoport a topoizomeraz I/l enzim gatlasaval haté podofillotoxinszarmazék etopozid és tenipozid vagy
a kamptotecin analég irinotekdn.

A tumorellenes szerek kutatasanak egyik érdekes teriletét alkotjak a cisz-stilbén szerkezet(
kombretasztatinok. A leghatdsosabb vegyiilet, a kombretasztatin A-4, amit a Combretum cafrumbdl
izolaltak. Dinatrium foszfat prodrug formajaban jelenleg klinikai vizsgalatok alatt all és hatékonynak
mutatkozik kilonb6z6 szolid tumorok ellen. A fenantrének, a cisz-stilbének konformdacidsan gatolt
analdgjai, amelyeket munkdnkat megel6z6en antiproliferativ hatas szempontjabdl még nem vizsgaltak
részletesebben. A fenantrének harom f6 csoportba sorolhatdk: mono-, di- és trifenantrének. A
monofenantrének a C-9 és C-10 atomok kozotti kotés telitettsége alapjan fenantrénekre és
dihidrofenantrénekre oszthatdk. Ezek a vegylletek ritka el6forduldsdak, munkankat megel6zéen kb.
450 fenantrént azonositottak kiilonb6z6 novényfajokbdl, a vegyliletek tobb mint felét az utdbbi két
évtizedben izolaltdk. Legjelent6sebb fenantrénforrdsnak az Orchidaceae és Juncaceae csalad fajai
tekinthet6k. Ritka el6forduldasuknak és jellegzetes szubsztitualtsaguknak koszonhetden a vegylletek
fontos kemotaxondmiai markerek; vinilcsoporttal szubsztitualt fenantréneket csak Juncaceae, mig
prenilcsoportot tartalmazo vegyileteket eddig kizardlag Orchidaceae fajokbdl irtak le.

A Juncaceae csaldd (szittyofélék) 7 genuszaba kozel 500 novényfaj tartozik, legnagyobb
nemzetségei a Juncus (n=347) és a Luzula (n=115). Hazdnkban 15 Juncus és 6 Luzula faj honos. A
Juncaceae csaladdal végzett korabbi fitokémiai és farmakoldgia vizsgalatok soran csak igen kisszamu,
szinte kizardlag a Juncus nemzetségbe tartozé fajt tanulmanyoztak és megallapitottak, hogy kilonb6z6
vegyliletcsoportokba tartozé specidlis anyagcseretermékeket halmoznak fel (pl. fenantrének,
flavonoidok, kumarinok, terpenoidok), amelyek kozil kiemelked6 jelentéségliek a figyelemre méltd
biolégiai aktivitassal és szerkezeti valtozékonysaggal rendelkez6 fenantrének. Munkankat megel6z6en
Ot Juncus fajbdl tobb mint 70 fenantrént izolaltak, amely vegylletek nagy szerkezeti valtozatossagot
mutatnak, és szdmos kozllik jelent6s biolégiai aktivitassal rendelkezik. A Luzula fajokbdl

vékonyrétegkromatografidass maddszerrel flavonoidokat (luteolin és krizoeriol szarmazékokat)

1 Newman DJ, Cragg, GM, J. Nat. Prod. 2020, 83: 770-803.



azonositottak, azonban a nemzetségbe tartozé névényeket kordbban sem preparativ fitokémiai, sem
farmakoldgiai szempontbdl nem vizsgaltak.

A fenantréneket tartalmazd novényeket, kdztiik a Juncaceae csalad szdmos tagjat is gyakran
haszndltdk a népi gyogyaszatban a legkilonfélébb betegségek (pl. laz, alvdszavarok) kezelésére. A
vegyliletek széleskorl farmakoldgiai vizsgalata tobb esetben igazolta a népi gydgyaszati felhasznalast.
Tobb anyag rendelkezik in vitro citotoxikus, antimikrobidlis (baktérium-, gomba- és virusellenes),

antioxidans és gyulladdscsokkentd, valamint kdzpontiidegrendszerre és simaizmokra kifejtett hatassal.
2. A kutatas eredményei

2.1. Juncaceae fajok lel6helyeinek felkutatasa, fitokémiai és farmakoldgiai vizsgalatokhoz

szilkséges nyersanyag begytijtése, kivonatok készitése

A Juncus atratus, J. articulatus, J. bufonius, J. compressus, J. gerardii, J. maritimus és J. tenuis fajokbdl
a szlrGvizsgalathoz sziikséges mintat begyjtottik. A fajok lel6helyeit botanikus kollégdk segitségével
kutattuk fel. A J. kraussii esetén a metanolos kivonatot Dél-Afrikabdl kaptuk egy egyuttmiikodés
keretében. A J. ensifolius, Luzula sylvatica és L. nivea esetén kertészetekbdl vasaroltunk noévényi
nyersanyagot. A tiz névénybdl elvégeztik a fitokémiai szlirGvizsgalatokat. Novénymintanként 4
kiilonboz6 polaritasa (n-hexan, kloroform, etil-acetat, viz) kivonatot készitettlink tovabbi fitokémiai és
farmakoldgiai vizsgalatok céljabdl.

A tudomdnyos szakirodalom attekintését kovetéen megallapitottuk, hogy a noévényfajokkal
kapcsolatban fitokémiai és farmakoldgiai vizsgdlatokrdl kordbban csak a J. maritimus esetén szamoltak
be. AJ. atratus, J. articulatus, J. compressus, J. ensifolius, J. maritimus és J. tenuis fajokbdl ezt kovetéen

preparativ munkdhoz sziikséges mennyiséget gydjtottiink be.

2.2. Fitokémiai vizsgalatok, vegyiiletek izolalasa, szerkezetmeghatarozasa

A preparativ vizsgalat soran a névényi nyersanyagot (J. atratus, J. articulatus, J. compressus, J. ensifolius
J. gerardii J. maritimus, J. tenuis) szobah6mérsékleten, arnyékos helyet szaritottuk, apritottuk, majd
metanollal perkolaltuk. A kivonatot betoményitettiik, majd viz hozzdaddsat kévetéen n-hexdnnal,
kloroformmal és végil etil-acetattal folyadék—folyadék megosztast végeztiink. A vékonyréteg
kromatografias ellendrzés soran megallapitottuk, hogy a fenantrének a kloroformos fazisban dusultak
fel. Egy névényfaj, a J. gerardii esetén az etil-acetatos fazisban is lattunk fenantrének jelenlétére utalo
foltokat. A tovabbiakban ezekkel a frakcidkkal dolgoztunk. Az elvalasztas kiilonb6z6 kromatografias
technikak (MPLC, VLC, GF, TLC és HPLC) kombinalt alkalmazasaval tortént, amelynek eredményeként
65 tiszta vegylletet nyertink. A vegylletek szerkezetmeghatarozasa tomeg és NMR spektroszkdpiai

mérésekkel tortént. Valamennyi izoldlt anyag esetén nagy felbontasu tomegspektroszkdpids



mérésekkel hatdroztuk meg a vegyiiletek molekulatomegét és molekuladsszetételét. Megallapitottuk,
hogy a vegylletek koziil 59 fenantrén, amelyek kozil 33 Gj természetes anyag.

A vegyiiletek tobbsége monomer, legtébb esetben fenantrén-dihidrofenantrén parok egyittes
jelenlétét detektaltuk a névényben. Szubsztituensként metil-, hidroxil-, metoxi-, aldehid-, hidroximetil-
, vinil-, metoximetil-, hidroxietil-, metoxietil-, karbonil-, acetilén-, illetve acetilcsoportok vannak jelen
a molekuldkban. Ot fenantrént (1-5) azonositottunk a J. atratusbdl, 23 fenantrént (4, 5, 10-30) a J.
gerardiibél, 11 fenantrént (4, 24, 26, 30, 32—-38) a J. maritimusbdl, 17 fenantrént (2, 3, 17, 39-52), a J.
ensifoliusbél, kilencet a J. compressusbdl és harmat a J. tenuisbol. A J. maritimusbdl izolalt effuzol (4)
kivételével minden vegyiletet els6ként azonositottunk a névényekbél. 37 Fenantrén monomer (33
dihidrofenantrén, 4 fenantrén), 10 pedig dimer. A monomerek kozil legérdekesebbek a flavonoid-,
illetve 4-hidroxibenzaldehid addukt 39 és 40 jelzés( vegyliletek. A 34 és 41 szintén figyelemre méltdak,
a 34 esetén gyl(rlizarédas torténik a C-4 és C-13 kozott egy tetraciklusos vdzat eredményezve, a 41
kilonlegessége pedig a C-10 helyzet(i szubsztitucio. A 12, 13, 15 és a 16 komponensek gliikozidok.

A dimerek esetén leggyakrabban két effuzol (4) monomer kapcsolédik kiilonb6z6 maédon
egymashoz C-C (30) vagy éterkotésen (20, 35) keresztiil. A 18 és 19 esetén a két monomer a
vinilcsoportjain keresztil, egy heptaciklusos gydrirendszert létrehozva kapcsolédik. A 21-es
vegyliletben egy effuzol (4) és egy dehidroeffuzol (5) kapcsolddasaval alakul ki a dimer fenantrén.

A fenantréntartalom alapjan a J. gerardii és a J. ensifolius j6 fenantrénforrasoknak tekintheték.
A junkuzol (24) és az effuzol (4) a Juncus fajokban altalanos el6forduld vegylletek, szinte minden eddig
vizsgalt fajban azonositottdk O&ket. Prekurzorként szolgalnak a t6bbi Juncaceae fenantrén

bioszintéziséhez.
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A vizsgalt Juncus fajokbdl izolalt difenantrének szerkezete



2.3. Félszintetikus atalakitasok

A J. inflexusbdl nagy mennyiségben (850 mg) izolalt fenantrén, a junkuenin B, illetve a J. tenuis f6
fenantrénkomponensei, a junkuzol és az effuzol (350 mg) félszintetikus atalakitasat oxidalo reagensek
(pl. PIFA, PIDA) segitségével végeztiik. Mivel a vegyiiletek fenolos hidroxilcsoportot tartalmaz, oxidacié
hatdsara p-kinol szerkezet( vegyliletek megjelenését vartuk. A junkuenin B esetén a reakciéelegyekbdl
13 vegyiiletet, a masik két vegyllet esetén pedig 6 komponenst izoldltunk kromatografids modszerek
(prep. TLC, MPLC és HPLC) kombinalasaval. A vegylletek metoxi-, etoxi- és butoxi-csoportokkal
szubsztitudltak, legtobb komponens tartalmazza a p-kinol szerkezetrészt; mindegyikiik Uj anyag. Tobb
esetben enantiomerek elvalasztasat is sikerlilt megoldani. A vegyiletek szerkezetmeghatarozasa NMR

és kiroptikai médszerek segitségével torténik.
2.4. Farmakoldgiai vizsgalatok

Farmakoldgiai szempontbdl a fenantrének antiproliferativ, illetve a tumorterapidban dltalanosan
alkalmazott doxorubicinnel megfigyelt szinergista hatasa emelhetd ki. Az antiproliferativ vizsgalatok
esetén a Hela sejtek bizonyultak legérzékenyebbnek a vegyiiletek irant. A 2-5, 24 és 33 komponensek
jelentds aktivitast [ICso értékek 2,3 uM (2), 2,9 uM (3), 3,7 uM (4), 7,8 uM (5), 0,5 uM (24), 11 uM (33)
és 8,3 uM (39)] mutattak a méhnyakrak sejtek ellen. Az effuzol (18-20), illetve az effuzol és
dehidroeffuzol kapcsolddasaval keletkezé (21) dimerek aktivitdsa 6sszemérhet6 volt a pozitiv kontrol
doxorubicinéval a 4T1 [ICso értékek 7,8 uM (18), 5,6 uM (19) és 8,1 uM (20)] és MDA-MB-231 [ICso
értékek 8,0 uM (18), 6,6 uM (19) és 7,3 uM (21)] sejteken. Erdekesség, hogy a monomerek (4 és 5)
inaktivak voltak, vagy csak nagyon alacsony aktivitassal rendelkeztek az emlitett sejtvonalakon. A
szintén effuzol monomerekbél felépils 30 és 35 jelzés( vegylletek jelentésen [ICso 6,2 uM (30) és 9,1
UM (35)] gatoltak a T-47D sejtek szaporodasat. A luteolin-szubsztitualt 39-es vegyilet a COLO 205
sejtken (ICsp 3,9 uM) mutatott magas aktivitast. Végiil a kombindcids vizsgalat sordn, amelyben a J.
ensifoliusbdl izolalt fenantréneket doxorubicinnel egylitt adagolva teszteltiik Hela sejteken, a 43 és 46

jelzésl anyagok nagyon erGs szinergista hatdst mutattak a vegyllettel; Cl értékik 0,1 alatti volt.
2.5. Kemotaxonomiai értékelés

A vinil-szubsztitualt szarmazékok kemotaxondmiai markerként szolgalhatnak a Juncaceae csalad fajai
esetén, mivel ilyen vegyileteket eddig csak Juncus és Luzula fajokbdl irtak le. Napjainkig mindossze két
Luzula faj (L. luzuloides és L. sylvatica) esetén végeztek atfogd fitokémiai vizsgalatot. A korabbi
kutatdsok elsGsorban a fajok flavonoidtartalmara fokuszaltak. Mivel az eddig vizsgalt Luzula és Juncus
fajok fenantréntartalma nagyon hasonld, ez megerdsitheti a két nemzetség szoros botanikai

rokonsagat.



2.6. Novénymorfologiai és biokémiai vizsgalatok

A vizsgalatokat a J. gerardiival kezdtiik, mértik a hajtas és a gyokér hosszat illetve a biomasszat. A
fotoszintézishez sziikséges pigmentek (klorofill A és B), illetve néhany antioxidans enzim (SOD, CAT,
POD) vizsgélata spektrofotométerrel tortént.

Ezen kivul vizsgaltuk a Juncus fajok két f6komponensének, a junkuzolnak és az effuzolnak az

Arabidopsis thaliana antioxidans védekez6 mechanizmusara gyakorolt hatasat.

2.7. Folyamatban lévé témak

— LC-MS mddszer kidolgozdsa a Juncaceae fenantrének kvantitativ meghatdrozdsdra
— Egy kordbban a Luzula luzuloidesbdél izoldlt fenantrén ECD egyezésének javitdsa egyszerdisitett,
olddszeres dinamika alapu mddszer segitségével

— Fenantrének izoldldsa Juncaceae fajokbdl

2.8. Az eredmények bemutatdsa konferencidkon, publikaldsa lektoralt folydiratokban

Eredményeinkbdl eddig kilenc folydiratcikk keriilt publikalasra lektoralt folydiratokban, amelyek a
vegyliletek izolaldsat, félszintézissel elGallitott vegylileteket, és az anyagok antiproliferativ

hatdsvizsgdlatat foglaljak 6ssze.

A vizsgalatdba bekapcsolédott doktoranduszhallgatok (3 f6) az eddig elért eredményeikrél
tudomanyos féorumokon szamoltak be el6addsok, illetve poszterek formajaban (n=16). A pdlyazat
id6tartama alatt, két PhD disszertacid kerilt benyujtasra. A palyazatban kutatott téma TDK hallgatok
tudomdnyos munkaba valé bevondsat is lehet6vé tette, kozilik ketten doktoranduszként

folytattak/folytatjak a kutatdmunkat.



3. Osszefoglalas

Munkank célja Juncaceae fajok fitokémiai és farmakoldgiai vizsgalata, ezen belll bioldgiailag aktiv
vegylletek izoldldsa és szerkezetmeghatarozdsa volt Juncaceae fajokbdl. A preparativ munka soran a
lipofil névényi kivonatokat (CH,Cl,/CHCl; és EtOAc) tobblépcsds elvalasztastechnikai mdédszerek (OCC,
VLC, MPLC, GF, PLC és HPLC) kombinalasaval tisztitottuk és jutottunk végul a tiszta anyagokhoz. A
vegyliletek szerkezetmeghatarozasa spektroszkdpiai mdédszerek (HR-MS és NMR) segitségével tortént.

Munkank eredményeként 65 vegylletet izoldltunk a hat vizsgalt Juncus fajbdl, koézulik 59
fenantrén tipusu, 33 Uj természetes anyag. A fenantréntartalom alapjan a J. gerardii és a J. ensifolius
jo fenantrénforrasoknak tekinthet6k. A junkuzol (24) és az effuzol (4) a Juncus fajokban altaldnos
el6forduld vegyiiletek, szinte minden eddig vizsgalt fajban azonositottdk &ket. Prekurzorként
szolgdlnak a tobbi Juncaceae fenantrén bioszintéziséhez.

A vinil-szubsztitudlt szarmazékok kemotaxondmiai markerként szolgalhatnak a Juncaceae csalad
fajai esetén, mivel ilyen vegylleteket eddig csak Juncus és Luzula fajokbdl irtak le.

Farmakoldgiai szempontbdl a fenantrének antiproliferativ, illetve a tumorterdpidban
altaldnosan alkalmazott doxorubicinnel megfigyelt szinergista hatasuk emelhet6 ki. Az antiproliferativ
vizsgalatok esetén a Hela sejtek bizonyultak legérzékenyebbnek a vegyiiletek irdnt. A doxorubicinnel
végzett kombinacids vizsgalat soran, a J. ensifoliusbdl izoldlt fenantrének koziil ketté nagyon erés
szinergista hatast mutattak a terapidban alkalmazott gydgyszerrel; Cl értékiik 0,1 alatti volt.

Eredményeink Uj fenantrének azonositdsan tul, rdmutatnak arra, hogy a Juncaceae csalad fajai
igéretes forrasai lehetnek Uj bioldgiailag aktiv molekulaknak, amelyek kiindulasi vegylletekként
szolgdlhatnak tovabbi tumorellenes hatdsu anyagok megismeréséhez. Az izolalt, illetve félszintézissel
elGallitott vegyiletek gazdagitjdk az intézetliinkben meglévs, hazai vonatkozasban igen gazdag
,természetes vegyiletkonyvtarat”, igy a jovében mds farmakoldgiai kutatasokban is hasznosulhatnak.
Az eredmények bdvitik a hazai fléra fajaira vonatkozd kémiai ismereteinket, és Ujabb adatokat
szolgaltatnak a taxonok kémiai rendszerének (kemotaxondmia) értékeléséhez.

A padlyazat id6tartama alatt elért eredményekbdl eddig 9, nemzetkozi folydiratban publikalt
kozlemény sziiletett, kett6 publikadldsa folyamatban van. A vizsgalatok fiatal kutatdk és hallgatdk
bevonasaval torténtek, igy PhD értekezések (n = 2), TDK palyamunkak (n = 1), szakdolgozatok (n = 1),
tudomanyos prezentaciok kidolgozasaval (n=16) hozzdjarulnak a gradudlis és posztgradualis
képzéshez, az utanpédtlasneveléshez és a szakirdnyu tovabbképzésekben is felhaszndlhatd Uj

ismereteket nyujtanak.
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5. Folyamatban lévé munkak
1. Fenantrének vizsgdlata Juncaceae fajokbdl késziilt kivonatokban HPLC-MS mddszerrel

A korabban vizsgalt J. compressusbdl izolalt fenantrének segitségével HPLC-MS mddszert dolgoztunk
ki a fenantrének mennyiségi meghatarozdsara kilonbozé helyrél gydjtott J. compressus mintakbal
készitett kivonatokbdl. A mddszer segitségével lehet6ség nyilik a vizsgalni kivant névényi kivonat
Osszetételének jellemzésére a komponensek izoldldsa el6tt, tovdbba a komponensek mennyiségi

meghatarozasaval a preparativ munka hatékonysagarodl is informacié nyerheté.
Elkésziilt a mddszer kidolgozasa, validaldsa. A kbzlemény irdsa folyamatban van.

1. tablazat A kidolgozott UHPLC-HRMS/MS maddszer esetén a validalas f6 paraméterei.

Compounds
Ic-22 ic-8 JC-39 1C-40 IC-70 ic-4 ic1
L'"ea{:“‘:l)’ ange | 15000 | 15000 | 1-5000 | 1-5000 | 1-5000 | 1-5000 | 1-5000
Regression model linear linear linear linear quadratic linear linear
Transformation no no no no no no no
Weight 1/x 1/x 1/x 1/x equal 1/x 1/x
Forced through es es es es es es es
origin y y y y y y y
R 0.995 0.996 0.993 0.990 0.997 0.993 0.994
LOD (nM) 4.65 13.47 7.78 16.03 15.39 7.72 10.12
LoQ (nM) 14.09 40.80 23.57 48.56 46.63 23.40 30.67
Carry-over (%) 0.000 0.000 0.000 0.000 0.000 0.000 0.000
RSD% QC 8.2 7.0 9.4 16.9 148 8.5 10.8
Inter-day stability | ., o 1.9 211 -38.2 6.7 23.7 37.2
»Low” (%)
Inter-day stability
i (5) 15.6 13.8 16.1 15 3.1 10.5 18.8
Inter-day stability
" Hight %) 10.1 3.4 15.8 15.5 5.3 03 18
Acc”’a(ﬁ/y)"mw 105.3 90.2 111.8 64.5 105.5 112.0 83.5
(]
A ., Mid”
cc“'a(‘;") ! 96.7 92.5 103.4 95.5 125.3 95.7 82.8
(]
A ,High”
cc"ra(c;’) & 98.3 96.7 105.4 96.6 973 105.8 105.7
(]
Precision ,,Low”
” 14. . 4 19. 4, 15. 16.4
P 0 9.0 9 9.3 3 5.5 6
Precision ,,Mid”
9.6 7.9 9.9 1.9 1.4 9.0 8.5
(%CV)
Precision ,,High”
5.8 2.7 7.6 8.7 42 8.9 8.3
(%CV)
Retention stability | 2.14 + 242+ 245+ 263% | .0, 001 | 353% 375+
(min) 0.02 0.02 0.01 0.02 Radahe 0.01 0.02

Coefficient of determination of linear regression (R?), limit of detection (LOD), limit of quantification (LOQ) and
percent coefficient of variation (%CV).
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2. tablazat A vizsgalt fenantrének koncentracidja a metanolos és diklérmetdnos frakcidkban.
JC-22 JC-8 JC-39 JC-40 JC-70 JC-4 JC-1
Fractio | Diluti nmol/g nmol/g nmol/g nmol/g nmol/g nmol/g
Sample ) ) nmol/g . . . .
n on umol/g dried umol/g dried umol/g dried plant umol/g | dried umol/g | dried umol/g | dried umol/g | dried
plant plant plant plant plant plant
- <LOQ <LOQ 22.33 3590.90 8.05 1294.52 2.16 347.35 0.63 101.31 0.71 114.18 1.28 205.84
MeOH 10x ND ND 17.42 2801.32 6.61 1062.96 <LOD <LOD ND ND <LOD <LOD < LOD <LOD
Plant 1 100x ND ND <LOD <LOD <LOD <LOD ND ND ND ND ND ND ND ND
- 0.35 4.15 OCR OCR OCR OCR 23.08 273.66 6.08 72.09 <LOD <LOD ND ND
CH2Cl; 10x <LOQ <LOQ 215.66 2557.0 77.65 920.70 22.54 267.26 5.82 69.01 ND ND ND ND
100x ND ND 195.15 2313.91 70.41 834.86 <LOD <LOD ND ND ND ND ND ND
- ND ND 3.16 453.31 1.05 150.63 <LOD <LOD <LOD <LOD 0.34 48.77 0.38 54.51
MeOH 10x ND ND <LOQ <LOQ <LOD <LOD ND ND <L0Q <LOQ ND ND ND ND
Plant 2 100x ND ND ND ND ND ND ND ND ND ND ND ND ND ND
- <LOD <LOD OCR OCR 9.88 120.36 2.16 26.31 1.66 20.22 <LOD <LOD ND ND
CH2Cl 10x <LOD <LOD 35.12 427.85 11.10 135.23 <LOQ <LOQ <LOQ <LOQ ND ND ND ND
100x ND ND <LOQ <LOQ <LOD <LOD ND ND ND ND ND ND ND ND
- <LOD <LOD 21.53 3571.80 8.33 1381.94 3.13 519.26 0.67 111.15 1.39 230.60 3.95 655.30
MeOH 10x ND ND 21.57 3578.44 7.91 1312.26 <LOD <LOD ND ND <LOD <LOD 3.43 569.03
Plant 3 100x ND ND <LOQ <LOQ <LOD <LOD ND ND ND ND <LOD <LOD <LOD <LOD
- 0.46 4.73 OCR OCR OCR OCR 33.61 345.85 7.50 77.18 <LOQ <LOQ <LOQ <LOQ
CH2Cl2 10x <LOQ <LOQ OCR OCR 98.32 1011.73 29.53 303.87 7.63 78.51 <LOD <LOD ND ND
100x <LOD <LOD 294.57 3031.17 109.67 1128.52 <LOQ <LOQ <LOD <LOD ND ND ND ND
- ND ND 4.85 772.37 2.50 398.13 <LOQ <LOQ <LOD <LOD 0.41 65.29 0.69 109.88
MeOH 10x ND ND <LOQ <LOQ <LOQ <LOQ ND ND <LOD <LOD <LOD <LOD <LOD <LOD
Plant 4 100x ND ND ND ND ND ND ND ND ND ND ND ND ND ND
- <LOQ <LOQ OCR OCR 32.07 277.17 7.63 65.94 2.08 17.98 <LOD <LOD ND ND
CH2Cl2 10x <LOD <LOD 77.34 668.43 41.23 356.34 <LOQ <LOQ <LOQ <LOQ ND ND ND ND
100x ND ND 78.43 677.85 38.02 328.60 ND ND ND ND ND ND ND ND
- <LOD <LOD 11.49 1256.61 4.07 445.12 0.65 71.09 <LOQ <LO0Q 2.87 313.88 3.05 333.56
MeOH 10x ND ND 11.46 1253.33 4.02 439.65 ND ND ND ND 2.87 313.88 <LOQ <LOQ
Plant 5 100x ND ND <LOD <LOD <LOD <LOD ND ND ND ND <LOD <LOD ND ND
- 0.43 3.10 OCR OCR 41.14 296.88 7.09 51.16 5.48 39.55 0.31 2.24 ND ND
CH2Cl2 10x <LOQ <LOQ 145.23 1048.04 49.11 354.40 <LOQ <LOQ 5.41 39.04 < LOD < LOD ND ND
100x ND ND 154.16 1112.48 51.26 369.91 <LOD <LOD <LOD <LOD ND ND ND ND

*ND — not detected, < LOD — lower than limit of detection, < LOQ — lower than limit of quantification, OCR — out of calibration range




2. Egy kordbban a Luzula luzuloidesbdl izoldlt fenantrén ECD egyezésének javitdsa egyszerdsitett,
olddszeres dinamika alapu mddszer segitségével

Egylttmdkodés keretében, normal konformdcids analizis alapui megkozelitéssel egy problémds
fenantrén, a Luzula luzuloidesbél izoldlt luzulin A ECD egyezésének javitdsat céloztuk meg egy
egyszerl(sitett, olddszeres dinamika alapu modszer segitségével. A vegyiilet esetén a normal médszer
legalacsonyabb energidju szerkezetébdl inditott szobahémérsékletl kloroformos ill. acetonitriles
oldészerdobozban végzett molekuladinamika alapjan nyert nyers szerkezetekre torténé szamitas jobb
egyezéseket eredményezett a kordbban leirtaknal, a dimerizacid (aggregacid) figyelembevételével
sikerllt az egyezéseken javitani. Aggregaciéra utald jeleket az NMR spektrumokban is sikerlt
azonositani. Vizsgdltuk tovabba az olddszerrel alkotott komplexek szerepét is az ECD spektrumok

tekintetében, de a varttal ellentétben ezek hatasa elhanyagolhatdnak bizonyult.
A kozlemény megirdsa folyamatban van, befejezés el6tt all.

3. Fenantrének izoldldsa Juncaceae fajokbdl

A J. tenuis esetén U] kisérletet kezdtlink, és eddig 6 fenantrént és egy flavonoidot azonositottunk. A
dél-afrikai eredetl J. kraussii esetén az izolacids munka és a vegylletek szerkezetmeghatdrozdsa
folyamatban van. Megkezd6do6tt a termesztett dllomanybdl szarmazé J. hybridus feldolgozasa is,
ebben az esetben a kloroformos fazison kiviil az etil-acetatos frakciot is feldolgozzuk, mert abban is
detektaltunk érdekesnek tliné komponenseket. A J. articulatus esetén a vegylletek izolalasa és
szerkezetmeghatarozdsa befejez6dott, a farmakoldgiai vizsgalatok még folyamatban vannak. A HPLC-

MS maédszerrel kapcsolatos kdzlemény bekiildés el6tt all.



