A birilébizottsig értékelése

A hédrom {6 részre tagolt értekezés szimos 4j eredményt mutat be, melyeket § tézispontba
stritett.

1. Vizsgilta kereskedelmi forgalomban hozzaférhet6 kivonatok ekdiszteroid tartalmat.
Fényt  deritett  étrend-kiegészitGknek  egy  szokatlan ~ modszeren  alapuld
termékhamisitisira. Ridmutatott, hogy a Cyanotis aracdmoidea tartalmu, kereskedelmi
forgalomban elérhetd kivonatok alkalmasak kiilonleges ekdiszteroidok —gazdasigos
kinyerésére, illetve ezek nagy mennyiségben val6 félszintetikus elGallitisihoz sziikséges
nyersanyagok forrasaként is felhasznilhatok. Kidolgozott egy olyan folyadék-folyadék
kromatografids médszert, mellyel lehet6vé vilt két minor ekdiszteroid grammos 1éptékd
preparativ elvalasztasa.

2. Vizsgilta oxidilt és fénnyel valé besugirzassal dtalakitott ekdiszteroidok elGallitasi
lehetdségeit. Megvalositotta egy pH fiiggd stabilitassal rendelkezé dezmotrép ekdiszteroid
par szintézisét és ramutatott azok eltér§ bioldgiai aktivitdsira. Oxidilt szdrmazékok
vizsgalata alapjin raviligitott az ekdiszteroid B-gyidrd telitetlenségének a sejtek
életképességét alapvetden meghatirozé protein kindz-B foszforilicidt befolyasol6 hatasira.
Médszert dolgozott ki a poszszteron gazdasigos elillitiasira és annak i vive vizsgilatai
sordn elsként mutatta ki egy metabolit szerepét az ekdiszteroidok anabolikus hatdsiban.
Fotokémiai dtalakitdsok segitségével tovibb bdvitette az ekdiszteroidok szarmazékainak
korét.

3. Rezisztens és nem rezisztens tumoros sejtek segitségével vizsgilta gydgyszerrezisztenciat
csokkentd hatasu ekdiszteroidok eldallitasi lehetGségeit és azok biologiai hatdsat. Els6ként
mutatott rd viszonylag apoldris ekdiszteroid szirmazékok, koztik Onszervez6dG
nanorészecskék kialakitdsira is alkalmas vegyiiletek, jelentGs rezisztencia-csokkentd
hatdsira gy multidrog rezisztens, mint gyogyszer szenzitiv tumorsejtvonalakban szimos
kemoterdpids szer esetében. Ez a felismerés szdmos véltozatos szerkezetd apolaris
ekdiszteroid szarmazék elGillitisit eredményezte, melyek segitették a szerkezet-hatds
osszefiiggések jobb megértését. Az Gjonnan elGallitott anyagokkal kiegészitett ekdiszteroid
vegyiilettir in vitro farmakolégiai vizsgilata sordn 119 anyag hatisa alapjan deritett fel
szerkezet-hatds Osszeftiggéseket.

4. Bioaktiv protoflavonoid analégok elGillitdsa és vizsgilata. E tirgykorben gazdasigos,
egylépéses, méretnovelhetd félszintetikus eljirast dolgozott ki egy antitumor hatdsa, ritka,
természetes protoflavonoid, a protoapigenon apigeninbdl valé
elGallitasira. A protoapigenon bioldgiai vizsgalatai szimos szerkezet-hatds Gsszefiiggésre
deritettek fényt rezisztens tumorok esetében és egyéb betegségekkel kapcsolatban is.

5. A kémiai tér bdvitése antioxidins metabolitokkal. E kutatdsok sorin természetes,
kismolekulds antioxiddnsok diverzitis-orientdlt biomimetikus oxidicidjival wj, az
anyavegytleteknél joval Osszetettebb szerkezetd, kémiailag stabil, a biolégiai hatds
szempontjabol specifikusabb bioaktivitas-profillal rendelkezd metabolitokat éllitottott elG.
A hidroxifahéjsav vegyiileteken, végzett kisérletek ramutattak arra, hogy antioxidinsok
reaktiv oxigén és/vagy nitrogén intermedierek segitségével végzett diverzitdsorientdlt
szarmazékképzése a gydgyszerkutatds szempontjibol kiemelt figyelmet érdemlS kémiai
metabolit-teret tdr fel.



