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Bevezeto, célkitiizések

Annak ellenére, hogy a névények szamos, 6koldgiai, toxikologiai €és
farmakologiai  szempontbdl jelentds masodlagos anyagcseretermeéket
termelnek, a tuddsok eddig csak a vilag novényfajainak egy kis részét
tanulméanyoztdk mélyrehatéan. Ezek a vegyiletek kiemelt fontossaguak a
novények védekezése, jelatvitele és a kornyezettel vald interakcioik
szempontjabol, bar az alapvetd novényfiziologiai miikddéshez nem
szukségesek. Fogyasztasuk vagy méas uton torténd felszivodasuk esetén
szamos mésodlagos anyagcseretermék, koztuk alkaloidok, flavonoidok és
terpenoidok, ,,bioaktivitdst” mutat mind emberekben, mind allatokban, ¢€s
hatdssal lehetnek az egészségre. Az elmult évtizedekben a
taplalkozastudomany  fejlodésével az  elemzések  fOkuszpontja a
tdpanyaghianyok megel6zésérél a nem tapanyag jellegli bioaktiv anyagok
biologiai hatdsainak megértésére helyezddott at, ami ravilagitott arra, hogy az
étrendlink szinte a teljes szervezetre kihatassal van. Ez elmosta a taplalkozas
¢és az orvostudomany kozotti hatart, és novelte az érdeklédést a ndvenyi
eredetli vegyliletek, mint potencialis terapias szerek irant.

A torténelem soran a gyogynovények mindig is kulcsfontossaguak
voltak a gyogyaszatban, és ez ma is igy van. A WHO becslései szerint a
gyégyszereink tobb mint 25%-a novényekbdl szarmazik vagy azok szintetikus
analogja, és a vilag népességének kortlbelil 80%-a még mindig novényi
alapu gyogyszereket hasznal az alapellatasban. Ez a fliggés hangsulyozza a
gyogyndvények fennalld farmakoldgiai értékét, valamint kulturalis
jelentéségét. A gyogyndveny alapl gyogyszerek, gyogyhatdsi és egyéb
termékek mindségellendrzését azonban jelentdsen megneheziti a novényi
OsszetevOok kémiai Osszetettsége ¢és valtozékonysaga. E  problémak
megoldasara mind nemzeti, mind nemzetk6zi szabalyozési keretek keriltek
kidolgozasra. Mig az élelmiszer-Gsszetevoként hasznalt gyogynovényeket az
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élelmiszer-biztonsagi és higiéniai torvények szabalyozzak, beleértve a
HACCP-alapu minéségbiztositasi rendszereket is, az EU-ban a gydgynovény-
eredetli gyogyszerekre az Eurdpai Gydgyszerligynokseg és a Gyogynoveény-
eredetii Gyogyszerek Bizottsaiga (Committee on Herbal Medicinal Products)
altal kidolgozott iranyelvek és utmutatasok vonatkoznak.

A novényi eredetli termékek allandé mindségének garantalasahoz
szabvanyositott termesztési és feldolgozasi feltételek sziikségesek, ami
kiilondsen nehéz a vadon termd ndvények esetében. A ndvények akar tobb
tizezer masodlagos anyagcsereterméket is tartalmazhatnak, amelyek kémiai
tulajdonsagai és a névényben talalhatd koncentracidi jelentésen eltérhetnek
egymastol, még ellendrzott kdrnyezetben termesztve is, ami jelentdsen
megneheziti a mindségi €s mennyisegi vizsgalatok elvégzését. Ennek
fényében ezen dolgozat célja az volt, hogy eléremozditsa a ndvényi eredetii
termékek alapanyagainak és feldolgozasi modszereinek lehet6ségeit
kiilonb6z6 gydgynovények metabolomjanak karakterizalasaval.

A fitokémia jelentds fejlodése ellenére csak a ndvénytajok kis hanyada
kerult eddig alapos elemzésre. A kromatografias elvalasztas spektroszkopias
modszerekkel kombindlva —  konkrétan ~magneses magrezonancia
spektroszkdpiaval és nagy felbontast tomegspektrometriaval — a modern
ndvényi metabolomika kulcsfontossagu eleme. Bar az NMR tovabbra is a
dontd (végsd) szerkezetmeghatarozas legmagasabb szintli modszere, magas
célkomponensigenye miatt nem alkalmas Kkis koncentraciéju novényi
anyagcseretermékek vizsgalatara. Ennek eredményekent a tobbvaltozos
statisztikai elemzés és a vegylletek azonositdsdnak elérheté magas
megbizhatosagi szintje miatt a folyadékkromatografia — nagy felbontasu
tdmegspektrometria kapcsolt rendszer lett a novényi metabolomok

profilozasanak f6 eszkoze.



A Catharanthus roseus (L.) G. Don (rézsameténg) gydgyéaszatban
értékes gyogynovény, mivel olyan rékellenes hatasu indol-alkaloidokat
tartalmaz, mint a vinblasztin és a vinkrisztin. A napjainkig korulbeldl
200 ismert monoterpén indol-alkaloidjaval a C. roseus bonyolult alkaloid-
anyagcser¢jérol ismert. Terapids szempontbol jelentds dimer alkaloidjainak
termelése novényélettanilag szigorian szabalyozott, a ndvényi széveteken
bellil térben elkllonil, és nagymértékben befolyasolja a kdrnyezet és a névény
fejlodési  szintje. Az alkaloidok eloallitasat  termesztési  technikak,
szovetkultdrdas megoldasok, félszintetikus eldallitas  és  ellendrzott
kornyezetben torténd termesztési eljarasok (beleértve a LED-es vilagitast is)
segitségével javitottak, mivel ezen komponensek természetes el6fordulasa
rendkivil alacsony, viszont magas kereskedelmi értékkel birnak. Jelen
munkaban kiilonb6z6 spektralis osszetételit LED-fények hatasat vizsgaltuk a
gybgyaszati szempontbdl értékes alkaloidok felhalmozodasara, célzott és nem
célzott metabolomikai technikédk alkalmazéasaval, ultranagy teljesitményti
folyadékkromatografiaval kapcsolt nagy felbontast tomegspektrometriaval és
ionmobilitassal. A kutatas célja az volt, hogy a termesztési és megvilagitasi
feltételek modositasaval noveljik az értékes masodlagos anyagcseretermékek
mennyiségét a névény leveleiben.

A Taraxacum officinale (L.) Weber ex F.H. Wigg, vagy mas néven
pitypang, egy olyan ndvény, amelyet gydgyaszati és kulinaris célokra
egyarant széles korben hasznalnak. Bioaktivitasat elsésorban a
szeszkviterpének, a fenolos savak és a flavonoidok biztositjak, amelyek
majvédd, gyulladascsokkentd, antioxidans ¢és valdszintileg rakellenes
tulajdonsagokkal rendelkeznek. Széles korli haszndlata ellenére a kordbban
kodzzetett mennyiségi adatok gyakran ellentmondésosak, és a pitypang kémiai
Osszetétele, valamint a feldolgozasi technologiak metabolomjara gyakorolt

hatasa még mindig kevéssé ismert. A megbizhato, konzisztens adatok hianya
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ravilagit a metabolomikai kutatdsok tovabbi szikségességére. Jelen
munkaban elvégeztiik a pitypang levél-gyokér drog és virdg masodlagos
anyagcseretermék osszetételenek vizsgalatat, és metabolomikai ujjlenyomat
felvételével nyomon kovettiik egy pitypang alapu likér eléallitasat és érlelését.
Célul taztuk ki tovabba annak megérteset, hogy a feldolgozasi technologiak
valamint a termékfejlesztés soran az extrakcios hatékonysag optimumat.

Ez a munka az élelmiszer-tudomany, a gyogyszeripari kutatas, az
analitikai kémia és a ndvénybioldgia metszéspontjaban helyezkedik el.
Célunk volt elbsegiteni a kontrollalt kortilmények kozott termesztett és
fogyasztési cikkekké feldolgozott gyogynovényeken végzett, legmodernebb
metabolomikai technikdk alkalmazésaval tortént vizsgalatokkal a novényi
eredetli bioaktiv vegyiiletek megértését, és hozzajarulni a szabvanyosabb,

jobb mindségii élelmiszerek és ndvényi gyogyszerek eldallitasahoz.

Anyag és modszer

A C. roseus néveny mintai és termesztesi kérilményei

Egy PGR-15 névénynevel6 kamraban (Conviron Ltd., Winnipeg, Kanada)
300 palantat (Rédei Kertimag Zrt., Réde, Magyarorszag; fajtaja nem ismert)
két honapig kontrollalt korilmények kozott (26/20 °C nappali/éjszakali
homérséklet, 300 pumol m2s! fényintenzitds fémhalogén lampakkal
biztositva, 16/8 dra fotoperiddus és 70-75% relativ paratartalom) neveltink.
Ezt kovetéen a palantakat LED-es kamrakba helyeztik, és kezelésenként
12 noévényt két héten at kiilonb6z6 fénykezeléseknek vetettik ala (1. tablazat).
A kezelés utan csoportonként 6t névenyt valasztottunk ki elemzeésre és minden
novény felsd részérdl négy teljesen kifejlett levelet szedtink. A mintakat
azonnal folyékony nitrogénben lefagyasztottuk, és -80 °C-on taroltuk az

elemzés elott.



1. tablazat A LED-es kezelés kisérleti beallitasai

i SUM PPED* ] Téavoli
No. Tipus Kék % Zo6ld % Voros %
(umol m2.s1) vOros %
Magas
1 o 350 43 15 41 1
aranyu kék
Magas
2 o 350 11 15 73 1
aranyu voros
Magas
3 | arényu tavoli 350 20 15 44 21
vOros
4 Kontrol 350 20 15 64 1
5 Félarnyék 115 20 15 64 1

* fotoszintetikus fotondram siirliség

A T. officinale névény és termek mintai

A széritott pitypang levél-gyokér drogot (Taraxaci herba cum radice),
amely a viragzas el6tt betakaritott gyokerekbdl és télevélrozsakbol all, egy
kodzeli piacon véasaroltuk (Mecsek-Drog Kft., Pécsvarad, Magyarorszag). A
pitypang viragokat 2023 tavaszan gyjtottik Gyomrén, Magyarorszagon
(47°25'05.5°E, 19°23'54.8°K), amelyeket mechanikusan megtisztitottunk és
—80 °C-on taroltunk. Tovabbi, ugyanekkor és ugyanitt szedett virdgok lettek
felhasznalva a likérminta gyartasra soran. Ehhez a viragokat két hdénapig
maceraltak és érlelték 40% (v/v) etanolban, szobahdmérsékleten, sotétben,
majd palackoztdk. Az extrakcio maximalizalasa és az érés nyomon kovetése
érdekében egy masodik minta adag is késziilt 70% (v/v) etanollal, melybdl két

honapig hetente tortént mintavétel.

A C. roseus mintak mintaelokészitése

A levélmintakat folyékony nitrogénben porra Oroltiik, majd 0,2 g-0s
részmintakat vettiink és azokat kétszer extrahaltuk MiniG® automatikus
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szovethomogenizatorral (SPEX, Rickmansworth, Egyesilt Kiralysag)
1250 rpm sebességgel, 1,0 ml metanol-viz (2:1, v/v) eleggyel két percig. A
karotinoidokat 1,0 ml n-hexannal tortén6 folyadék-folyadék particionéléssal
tavolitottuk el a 4°C-on 10 percig 16 500 g-vel végzett centrifugalas utan. A
metanolos-vizes fazis sziirése (0,22 um pérusméretic PTFE szlir6) utan azt
tizszeresére higitottuk 0,11 v/v% hangyasavat tartalmazé Milli-Q vizzel,
illetve kétszeresére 0,2 v/v% hangyasavat tartalmazo Milli-Q vizzel. Az
LC-MS mérés el6tt a higitott mintakat még egyszer sziirtiik (0,22 um hidrofil
PTFE sziir6).

A T. officinale mintak mintaelokészitése

A friss virdgokat folyékony nitrogénben porrd 6roltiik, a szaritott
levél-gyokér drogminték érléséhez elektromos daral6t hasznaltunk. 0,5 g-0s
részmintékat vettiink, amelyeket ultrahangos fiirdében extrahaltunk 8,0 ml
80% (v/v) etanollal egy o6ran at, majd harom percig raztuk egy 1250 rpm
sebességgel mitkddé MiniG® homogenizatorban. A feliiliszokat centrifugalas
utan (20 perc, 4 °C, 8000 g) beparoltuk, a maradékot 0,8 ml metanolban
felvettlk, és 0,1% (v/v) hangyasavat tartalmazé Milli-Q vizzel 2,0 ml-re
allitottuk be a térfogatot. A mintékat centrifugalds utan (10 perc, 4 °C,
16 000 g) sztrtiik (0,22 um PTFE sziir6).

Metabolomika és tobbvaltozos statisztikai elemzés

A vizsgélatok elvégzesehez egy Vion ESI-IMS-QTOF-MS miszert
hasznaltunk (Waters; Milford, MA, USA), amely Z-spray ionforrassal és egy
PDA detektorral felszerelt Waters Acquity I-Class ultra-teljesitményt
folyadékkromatografias (UPLC) rendszerhez kapcsolva. A kromatografias
elvalasztast 40 °C-on tartott BEH-Cig forditott fazist UPLC oszlopon



(100 mm x 2,1 mm, 1,7 um; Waters) végeztik. A gradiens ellciohoz
acetonitrilt és vizet [+0,1% (v/v) hangyasav] hasznaltunk eluenskent.

A specificitas/szelektivités, linearitds, pontossag, analitikai mérési
tartomany, LOD, LOQ és a matrixhatasok validalasa bizonyitotta a modszer
alkalmazhatdsagat a C. roseus vizsgalatokhoz. A mennyiségi meghatarozast
standard addiciés modszerrel végeztiik, autentikus vinblasztin és vinkrisztin
standardok felhasznalasaval. A 3’,4’-anhidrovinblasztin meghatarozasa a
vinblasztin standard felhasznalasaval szemi-kvantitativnak tekintheto.

A T. officinale mintdkban kimutatott vegyuletek k6zul mennyiségileg
harmincat autentikus standardok felhasznalasaval hataroztunk meg, standard
addicio segitségével, a fennmaradé 38 vegyiiletet a legmegfelelébb
standardhoz viszonyitva értékeltik, ezert meghatarozasuk
szemi-kvantitativnak  tekinthet6. A  mintael6készitések  eltérésének
kompenzalasa erdekében a fennmaradd 16 komponens esetében normalizalt
intenzitds értékeket adtunk meg. Az LOQ értékeket 10:1 S/N arany
hasznéalataval hataroztuk meg és az ennek megfeleltetheté koncentraciokban
tintettlik fel; a szemi-kvantitativ médon meghatarozott vegyuletek esetében a
mennyiségi meghatarozashoz hasznalt tényleges autentikus standard LOQ
értékét alkalmaztuk. A standard addicio analitikai mérési tartomanya 25-1000
ug L' volt.

Az adatfeldolgozast és a tobbvaltozds elemzéseket a UNIFI (v1.9.4), a
Waters Connect (v3.4.0.19), a Progenesis QI (PCA; v27.26.1020), az EZinfo
(PLS-DA, S-plot, VIP; v3.0.3), az R (v4.1.2) és az IBM SPSS (v29)
szoftverekkel végeztik. Az adatokat atlag + SD formaban tintettik fel.

A meténgmintak esetében a névénymagassagot (n = 12 csoportonként)
egyszempontos ANOVA-val elemeztiik, miutan Shapiro-Wilk és
Levene-tesztekkel ellenériztik a normalitast és a szordshomogenitast

(p >0,05). A LED-es kezeléseknek a rozsameténg anyagcseretermékekre
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gyakorolt hatasat, a vinblasztin adatainak transzformalasa utan [1/sqrt(x)],
egyszempontos MANOVA-val értékeltik annak érdekében, hogy megfeleljen
az eloszlasi feltételeknek. A rezidudlisok normalitdsa megerdsitést nyert
(Shapiro-Wilk, p > 0,05), mig a szérashomogenitas a katarantin és a
vinkrisztin esetében nem teljesult. A szignifikans MANOVA eredmenyeket
kovetéen egyszempontos ANOVA-t alkalmaztunk Bonferroni-korrekcidval,
és paronkénti o6sszehasonlitdsokat végeztink a Games—Howell post hoc
teszttel.

A pitypangmintak esetében egyszempontos ANOVA-t alkalmaztunk
Welch-korrekcidval, hogy 0sszehasonlitsuk a levél-gyokeér drog, a virdgok és
a likér mintak csoportjainak atlagertékeit. Amikor az ANOVA szignifikans
eredményt adott (p < 0,05), Games-Howell post hoc tesztet alkalmaztuk a
csoportok elkiilonitésére. Az érési folyamatot harom iddpontban ismételt
mérésekre alkalmazott ANOVA-val elemeztik. Az alanyokon beliili
hatasokat Greenhouse-Geisser I. tipusu hibakorrekcidval teszteltiik. A becstilt
mintaatlagokat ezutan Sidak konfidencia intervallum korrekcidjaval
hasonlitottuk Gssze a harom id6pontban. Az Osszes modell normalitasat

Shapiro—Wilk-teszttel ellendriztik (p > 0,05).

Eredmények, diszkusszid
Catharanthus roseus

Morfoldgiai valasz a LED-es kezelésekre

A novények magassaga a LED-es kezelések csoportjai kozott eltérd
volt, a tavoli vorés fényben gazdag megvilagitds mellett mutatkozott a
legnagyobb novekedés. Mindazonaltal ezek az eltérések nem voltak
szignifikansak (egyszempontos ANOVA: F(4,55) = 2,12, p = 0,09). A fajtak

és a Kkisérleti mddszertan eltérései miatt az eredmények nem voltak



kdzvetlenul 6sszehasonlithatdak kordbbi vizsgalatokkal, annak ellenére, hogy

a tendencia 6sszhangban volt az arnyékelkerilesi reakcioval.

Anyagcseretermékek azonositéasa és tobbvaltozos diszkriminécidja

A rézsameténg-alkaloidok bioszintéziséhez kapcsolddo vegylileteket
célzott és nem célzott metabolomikai elemzésekkel vizsgaltuk. Autentikus
standardok, pontos témeg, fragmentacios mintazatok, adatbazis-keresések és
szakirodalmi adatok alapjan 14 vegydletet azonositottunk egy 64
célkomponensbdl allé panelbél. Ezek kozott szerepeltek kozti termékek,
dimer alkaloidok és monomereik.

A LED-es kezelések csoportjai statisztikailag megkiilonboztethetok
voltak a PLS-DA modellezés szerint. Szdmos vizsgalt anyagcseretermék,
koztik a 3',4'-anhidrovinblasztin (variable importance of projection /VIP/ =
32,3), a vinblasztin, a vinkrisztin, a vindolinin és a 19-S-vindolinin, jelentésen
hozzajarult a csoportok megkulonbodztetéseéhez (VIP > 2). A vinkrisztin
izomerek megbizhatd azonositasahoz €s mennyiségi meghatarozasahoz

autentikus standard volt szlikséges.

Mennyiségi valtozasok és statisztikai értékelés

A vinkrisztin és a vinblasztin mennyiségének meghatérozasahoz
standard addiciés mddszert alkalmaztunk, hogy figyelembe vegyik az —
esetlinkben alacsony — matrixhatdsokat (<10%). A LED-es kezelések
roszameténg-alkaloid profilokra gyakorolt, nagyon jelentds, 0sszességében
vett hatasat egyszempontos MANOVA (Wilks’ lambda < 0,001, p < 0,001)
igazolta. A loganinsav, a 3',4'-anhidrovinblasztin, a vinblasztin, a vinkrisztin,
a vindolinin és a 19-S-vindolinin esetében tovabbi egyszempontos ANOVA-
tesztek jelents fényfiiggd valtozasokat mutattak (p < 0,01). A vindolin és a
katarantin esetében viszont nem mutatkozott jelentds kiilonbség a kezelések

kozott.



A kék fényben gazdag kezelés jelentésen megnovelte a gyogyaszati
szempontbol relevéans alkaloidok mennyiségét — a kontrollcsoporthoz képest
a vinblasztin, a vinkrisztin és a 3',4’-anhidrovinblasztin koncentracioja akar
15-szeresére is emelkedett. A legmagasabb koncentraciok meghaladtak a
levélszovetre vonatkozoan korabban jelentett értékeket, elérve a 961 mg-kg™
sz.a.-t a 3',4'-anhidrovinblasztin, a 33,8 mg-kg™ sz.a.-t a vinblasztin és a
11,7 mg-kg™! sz.a.-t a vinkrisztin esetében.

A dimer alkaloidok a tébbvaltozds elemzések (PCA és PLS-DA)
legerételjesebb  diszkriminalé  valtozoi  kozé  tartoztak, amelyek
kovetkezetesen megkllonboztették a kék fényben gazdag kezelést az 6sszes
tobbitdl. Ezek az eredmények arra utalnak, hogy a kék fény szelektiven ndveli
a dimerizacid felé iranyul6 metabolikus fluxust, enyhitve a vinblasztin és a
vinkrisztin  bioszintetikus  Gtjaban  ismert szilk keresztmetszetet.
Osszességében az eredmények azt mutatjak, hogy a LED-es megvilagitas
spektralis 0Osszetétele fontos kornyezeti tényezO, amely befolyasolja a

C. roseus alkaloidprofiljanak mindségét és mennyiségét.
Taraxacum officinale

Metabolomikai jellemzés

Az UPLC-HRMS elemzés szerint a levél-gyokér drog, a virag és a
likér mintak 6sszetétele szignifikansan eltérd volt. A matrixokban dsszesen 84
anyagcsereterméket azonositottunk; ezek kozul 30-at mennyiségileg
autentikus standardok segitsegével, 38-at pedig szemi-kvantitativ. mddon
hataroztunk meg. Az azonositott vegyuletek kozott a terpenoidok, a
hidroxilezett zsirsavak, a kumarinok, a flavonoidok és a k&vésav szarmazékai
dominaltak.

24 komponenst elsé izben azonositottunk T. officinale-ban, koztuk a

taraxinozitol A-t és B-t, kiilonboz6 hidroxilezett zsirsavakat, kaffeoil-
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szachardzt és tobb kavésav-szarmazékot. Az azonositashoz hozzajarultak a
jellegzetes fragmentécids mintazatok, példaul a szulfatra és cukorcsoportokra

jellemz6 semleges vesztések.

Kiemelt komponensosztalyok

A kévésav szarmazékok alkottdk a legnagyobb, azonositott
komponenseket tartalmazé vegylletcsoportot. Ezen komponenseket
jellegzetes fragmens ionjaik alapjan azonositottuk, példaul szabad savakat,
glikozidokat, borkésav- és Kinasav-szarmazékokat, valamint szulfatos
komponenseket.

A flavonoidprofilok alapjan Kkiterjedt szerkezeti véltozatossagot
talaltunk, kuléndsen a luteolin, a kvercetin és az izorhamnetin szarmazékai
kozott, amelyek altalaban glikozidok formajaban fordultak elé. Autentikus
standardok hianyaban szamos flavonoidot csak alacsony szinten lehetett
azonositani a lehetséges izomerek nagy szdma miatt. Hasonl6 fragmentécios
jellemzo6ik alapjan 6t hidroxilezett C1g zsirsavat is azonositottunk.

A mennyiségi 0sszehasonlitas szerint a levél-gyokér drogmintak
tartalmaztak a legtobb ismert polifenolt, beleértve a rozmarinsavat és a
klorogénsavakat. A higitds eés a termékeldallitas kovetkezményei miatt a
likérmintdban taldlhaté anyagcseretermékek ©sszes mennyisége sokkal
alacsonyabb volt, de a viragmintak kilondsen gazdagok voltak cikoriasavban
és krizoeriolban. Méas komponensek azonban konnyebben kimutathatok
voltak vagy szelektiven koncentralodtak a likdr matrixban, példaul a szulfat
szarmazekok.

Szdmos anyagcseretermék mutatott egyértelmii matrixspecificitast.
Egyes vegyiletek, mint példaul a hesperidin és a robinin, csak a levél-gyokeér
drogmintékban voltak megtalalhatok, mig masok, mint példaul a krizin és a

fraxin, csak a virdgokban. Ezek az eltérések azt mutatjak, hogy a pitypang
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masodlagos anyagcseréje jelentOsen valtozhat, és fiigg a névényi szervtol és a

termeléstechnoldgiatal.

A likér érési dinamikaja

A likOr érése soran bekovetkezd dinamikus kémiai valtozasokat egy
két honapos iddszak alatt kdvettilk nyomon egy tesztadagon. Az eszkuletin-
szarmazékok jol példaztak a bekovetkezd valtozasokat: az eszkulin
koncentracidja fokozatosan csokkent, mikozben az eszkuletin szintje
emelkedett, eszkuletin-szulfat képzO6dott ¢és koncentracidja emelkedett,
valamint az eszkuletin részben lebomlott. A kavésav és a kvercetin-
szarmazékok hasonlo tendenciat mutattak, koncentracidjuk altalaban az els6
honapban emelkedett, majd késébb csokkent. A megfigyelt 67 vegyllet
kisebb része ideiglenes koncentracibmaximumot vagy -minimumot mutatott,
mig 32 folyamatos csokkenést, 16 idébeni emelkedést, 13 pedig gyakorlatilag
stabil maradt a vizsgalt id6szak alatt. Szamos fontos fenolos komponens
esetében jelentds id6beli hatasokat igazoltunk ismételt méréseken végzett
ANOVA (p < 0,05) segitségével. Osszességében az eredmények azt mutatjak,
hogy a pitypanglikér kémiai profilja nagyon dinamikusan valtozik, egy
honapos érés utan lathatd csucsot ér el, amely utdn szamos bioldgiailag aktiv
anyagcseretermék koncentracioja csokken.

Kovetkeztetések és javaslatok

C. roseus-ban az indol-alkaloidok termelését jelentésen befolyasolja a
LED-es megvilagitads. A vinblasztin, vinkrisztin és 3’,4’-anhidrovinblasztin
kvantitativ és szemi-kvantitativ meghatarozasara kerult sor, és 6sszesen 14, az
anyagcsere-Utvonalhoz  kapcsol6dd anyagcsereterméket azonositottunk
UPLC-ESI-IMS-QTOF-MS  segitségével. A ndvény magassaganak
megvaltoztatasa nelkil a kék fenyben gazdag kezelés dramai modon, akar

15-szeresére is novelte ezeknek a fontos alkaloidoknak a mennyiségét. A
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novényi eredeti aktiv gyogyszeripari hatéanyagok elballitasanak spektralis
Osszetétel modositassal torténd optimalizalasa igéretes megkozelités,
tekintettel a LED-rendszerek széles korli elterjedtségére a vertikalis
mezogazdasagban.

Mivel a masodlagos anyagcseretermékek természetes maodon
valtoznak és befolyadsoljak mind az osszetételt, mind az érzékszervi
tulajdonsagokat, nehéz allandé mindséget fenntartani a ndvényi alapu
termékekben, mint példaul a likérokben. A T. officinale ndvényi részek és
viragalapu likér metabolomikai profiljanak vizsgalata sordn magas kémiai
komplexitast fedeztlink fel, beleértve kordbban nem észlelt vagy gyartés-
specifikus anyagcseretermékeket (példaul taraxinozitol A/B és szulfatos
kavésav-szarmazékok). A magas koncentracidju és koradbban nem jelentett
vegylletek, példaul a kaffeoil-szacharoz (5,34 + 0,81 g'kg!' sza.)
megjelenése felhivhatja a figyelmet arra a lehetéségre, hogy a gyartok nem
ismerik a végtermékeikben talalhatd, akar fobb anyagcseretermékeket. A
vizsgalt vegyiiletek tobbsége egy honap utan érte el a csucsértéket a likdr érési
folyamata soran, ami ravilagit a pontos optimalizalas nehézségére a
macerécios paraméterek es az enzimatikus reakciok miatt. Ezért a nem célzott
metabolomika kulonGsen a magas mindségii novényi alapi termékek

mindségének ellendrzésében hasznos.
Tovabbi kisérleteket lehet fontolora venni a kdvetkezd teriileteken:

e A fény spektrumanak a C. roseus ndvények alkaloidtermelésére
gyakorolt  hatdsdnak  megerdsitése  kiterjedt  kutatdsok
elvégzésével, ellendrzott  vertikdlis  farmokon  torténd,
termesztésben relevans koriilmények kozt.

e Az azonositott anyagcseretermékek szamanak novelése azaltal,
hogy tobb autentikus standardot alkalmazunk a kereskedelemben

nem kaphaté6 standardok szintézisével szerves kémiai
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kutatocsoportokkal egyiittmiikodve — mind a C. roseus, mind a T.
officinale esetében.

A genetikai és kornyezeti sokféleség azonositasa kiillonbozo
foldrajzi eredetti T. officinale fajok atfog6 metabolomikai
vizsgalatanak elvegzésével.

Annak meghatarozdsa és megerOsitése, hogy mely vegyiiletek
felelosek elsésorban a pitypang ndvény terapias elOnyeiért.
Szabvanyositott  analitikai ~ technikdk  és  koncentracios
kiszobértékek megéllapitdsa a gydgyszerkonyvekbe vagy az
élelmiszer-minéségre vonatkozd dokumentaciokba vald integralas

céljabol.
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Uj tudoméanyos eredmények

1.

Kifejlesztettem egy atfogd, célzott (,.targeted”) és nem célzott
(,,untargeted”) metabolomikai elemzést UPLC-ESI-IMS-QTOF-MS
segitségével a Catharanthus roseus levelekben talalhat6 r6zsameteng-
alkaloidok egyidejii azonositasara és mérésére. Osszesen 14 alkaloid
vegyuletet azonositottam, a vinblasztint és a vinkrisztint autentikus
standardokkal igazoltam, a tobbi 12-t pedig a retencios id6 sorrendje,
a pontos tomeg és a fragmens mintézatok alapjan azonositottam.
Bizonyitottam, hogy a gyo6gyéaszati szempontbdl fontos biszindol-
alkaloidok koncentracioja jelentdsen (akér 15-szeresére) ndvelhetd, ha
a C. roseus novényt kék LED-es megvilagitasnak tesszik Ki,
UV-sugéarzas alkalmazasa nélkl.

Készitettem egy atfogd metabolomikai profilt a Taraxacum
officinale-rél, amely magaban foglalja a levél-gyokér drogot, a
virdgokat és egy kereskedelmi forgalomban kaphatd pitypangvirag-
alapu likért. 84 komponenst azonositottam, amelyek kozul 24-et els6é
izben jelentettem, ami jelent6sen novelte a faj ismert metabolomjat.
Azonositottam a taraxinozitol A és B molekulékat a T. officinale-ban,
és kozoltem azok ESI ,,-” MS/MS fragmens spektrumait, valamint
lehetséges fragmentacios mintaikat.

A pitypangviragbol nyert likdr érési folyamatat 60 ismert és 24
kordbban nem publikélt masodlagos anyagcseretermék UPLC—-ESI-
IMS-QTOF-MS alapt monitorozasaval irtam le. A 84 vegyulet
mindegyikének komplex felhalmozddasi/lebomlasi mintazatat két
hoénapos iddszakra vonatkozodan irtam le, és egy honapos optimalis

érési id6t javasoltam erre a termékre.
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