Valasz Prof. Dr. Biacs Péter biralatara

Szeretném megkdszonni Biacs Péter professzor Urnak, hogy elvdllalta, dolgozatom biralatat, a
dolgozatot és a kutatasi témat illet6 elismers szavait. Koszo6ndm, hogy felhivta a figyelmet a
dolgozatban el6forduld gépelési hibdkra.

A kovetkezGkben szeretnék valaszolni a Professzor Ur altal feltett kérdésekre.

A paprika (Capsicum annuum) klimakterikus érése a zold termés dallapotdban kezd&dik meg,
amely két szinvdltozasi allapoton keresztll zajlik a bioldgiai érésig, amely két allapottal
jellemezhetd: a halvany pirossal és a mély pirossal. Itt fontos megjegyezniink, hogy e késébbi
allapot nem azonos a technoldgiai érettséggel, amely allapotban a paprika feldolgozhaté. A
feldolgozast megel6z6en a fliszerpaprikdnak 2-3 hetes tulérésen kell atesnie (Markus és mtsai
1999).

Azt is fontos megjegyezniink, hogy a paprika C-vitamin és karotinoid tartalma, azok érés soran
torténd alakuldsa szamos faktortdl, igy példaul a paprika fajtajatél, a termdétalajtédl és az
idGjarasi kortulmeényektdl is jelent6s mértékben fligg (Biacs és mtsai 1992, Daood és mtsai
1996, Markus és mtsai 1999). A paprika C-vitamin tartalma a karotinoidokkal és a tokoferollal
ellentétben az érés utolso fazisaban csokkend tendenciat mutat (Biacs és mtsai 1992, Daood
és mtsai 1996, Markus és mtsai 1999).

Az aszkorbinsavat nem véletlenil tartjak a novényi sejtek leghatdsosabb antioxidansanak,
hiszen szdmos enzimes és nem enzimes reakcidban viselkedik elektrondonorként alacsony
reaktivitdasu gyokot képezve, tovabba igen hatékony regenerdciéos mechanizmusa van.
Kozvetlenil is képes a szuperoxid anion és hidroxil gyok eliminaldsara, az a-tokoferol
regenerdldsan keresztil pedig hozzajarul a membrdnok antioxidans védelméhez is. Nem
utolsd sorban a novényi sejt minden sejtorganellumaban leirtdk jelenlétét.

A karotinoidok a kloroplasztban szintetizaléddnak és ott is lokalizalddnak. A karotinoidok
legalaposabban dokumentalt antioxidans sajatsaga a szinglet molekularis oxigén és a peroxil
gyokok elimindlasa (Truscott, 1990, Young és Lowe, 2001). A karotinoidok és a szinglet
molekularis oxigén kolcsonhatdsa nagyrészt a fizikai kioltason nyugszik, amely kdzvetlen
energiatranszfert jelent a két molekula kozott. A szinglet molekularis oxigén energidja a
karotinoid molekulara adddik at, alapdllapotu oxigént és triplet gerjesztett karotinoidot
eredményezve (Stahl és Sies 2003). A karotinoidok tovabbi kémiai reakcidk helyett a kérnyezé
oldészer felé disszipaljdk energidjukat és visszatérnek alapallapotukba. A fizikai kioltassal
szemben a gerjesztett oxigén és a karotinoidok kozott lejatszddd kémiai reakcio joval kisebb
jelentGségl, a teljes kioltas minddssze 0.05%-aért felel6s (Stahl és Sies 2003). Tekintve, hogy
a karotinoidok a szinglet oxigén fizikai kioltdsa alatt intaktak maradnak szamos ilyen kioltasi
ciklusban vehetnek Ujra és Ujra részt.



Ahogy azt kordbban emlitettem a karotinoidok masik alaposabban tanulmanyozott
antioxidans sajatsdga a lipid peroxidacidé soran keletkezd peroxil gyokok kioltasa, amely
hozzajarul ahhoz, hogy megszakadjon az a reakcidsor, amely a lipofil kompartimentumok
karosoddsahoz vezet. A karotinoidok oxidacidja soran tobbek kozott olyan kiilénb6z6 anyagok
keletkeznek, mint a karotinoid epoxidok és kiilonb6z6 lanchosszisagl apo-karotinoidok
(Kennedy és Liebler, 1991).

A zsiroldhato karotinoidok, igy novényi sejtekben elsGsorban a kloroplaszt (és annak
membranrendszerének) antioxidans védelmében vesznek részt, mig a vizoldhaté aszkorbat
minden sejtorganellumban el6fordul, minden sejtorganellum antioxidans védelmében
szerepet kap. A karotinoid vegytletek, tehat a kloroplasztban vehetik at részben az aszkorbat
antioxidans szerepét, ahol a nem fotokémiai kioltas folyamataban egymassal egyébként is
egylttmUikodnek.

Professzor Ur masodik kérdése egy igen fontos problémat feszeget. A mliszeres kisérletek
egyik legfontosabb eleme maga a mlszer (a masik ketté a mdszert haszndlé kutatd, illetve a
kisérletekhez szlikséges reagensek). A belga és az olasz tartézkodasaim sordn valéban joval
hatékonyabb munkat tudtam végezni, amelyhez jelentds részben hozzajarult a jobb mdlszeres
hattér. Mégsem emelnék ki egyetlen mUiszert sem, mivel a legtébb miszerhez itthon is hozza
tudtam férni, de jéval nehezebben, ami kevésbé hatékony munkat eredményezett. Miben
rejlik hatékonysaguk titka? A jobb szervezésben, a jobb mUszerkihasznaltsagban. A magyar
kutatohelyeknél nagyobb koltségvetéssel rendelkez6 nyugat-eurdpai kutatéhelyeken
rajottek, hogy teljesebb midszerparkot tudnak beszerezni és (izemeltetni, ha azt jdl
kihasznaljak. Ezért kdzponti egységeket hoztak létre, amelyeket a kutatéhely minden kutatdja
szamara hozzaférhet6vé tesznek. Az ott dolgozd dllandé hozzdért6 személyzet segit a
technikai problémdkban. Sajnos itthon még mindig sokszor taldlkozni (feltehetéen presztizs
okokbdl) ugyanazon kutatohelyekre beszerzett parhuzamosan lzemeltett és nem kell6en
kihasznalt m(iszerekkel. Sajnos még a sajat kdzvetlen kozelemben is nehéz bizonyos miiszerek
hasznalatat elérni. Bar széban az egylittmikodést hangoztatjak, a tettek szintjén mar sokszor
mas a helyzet. Eppen ezért nagyon fontosnak tartom, hogy egymast kiegészité miiszerparkot
épitsink fel, amelyet egymas rendelkezésére tudunk bocsatani, egymdsnak technikai
segitséget tudunk nydjtani. llyen jo példaval jarjunk el a fiatalabb generdaciék szamara, hogy
szamukra az egylittm(ikodés mar természetes legyen, a sz(ikdsebb hazai forrasokbdl igy széles,
jol kihasznalt mdszerparkot épitsiink fel, (zemeltessiink, igy is javitva nemzetkozi
versenyképességiinket.

A C-vitamin-glutation paros mdasodik tagja a jovében bizonyosan gyakran fog szerepelni a
sejthalallal, kiilonb6z6 sejthalal formakkal kapcsolatos kutatdsokban, azok célpontjaként.



Egyértelm(ien erre kdvetkeztethetlink abbdl a ténybdl, hogy a 2012-ben leirt Uj sejthalal forma
a ferroptdzis aktivalédasa egyértelm(ien a glutationhoz, a glutation hidnyhoz kéthet6 (Dixon
és mtsai 2009). A ferroptdzis aktivatorait két osztalyba sorolhatjuk: az els6 osztalyba tartozo
aktivatorok a glutation sejtbeli szintjét csokkentik, a mdsodik osztdlyba tartozék pedig a
glutation-peroxidaz-4 aktivitdsat csokkentik, gatoljadk. Az Ujonnan leirt sejthaldl forma
medidtorai, kulcsfehérjéi jelenleg még ismeretlenek. A glutation egyértelmien kozponti
szerepet tolt be a sejthalal folyamat aktivalasaban, azonban a glutation szint csokkenését mas
sejthalal formdkkal is 6sszefliggésbe hoztdk, mint példaul az autofagia, az apoptdzis és a
nekroptdzis. A kutatdsok egyik jovGbeli irdnya igy minden bizonnyal a glutation szerepét
hivatott tisztazni a felsorolt sejthalal folyamatok aktivalasaban, mechanizmusaban.

A glutation szint, redox statusz megvaltozasa, szdmos kritikus ponton ciszteint tartalmazé
fehérjében cisztein-diszulfid &tmenetet okozhat, amely a fehérje aktivitdsanak megvaltozasat,
(aktivalodasat, deaktivalédasat eredményezheti). Erre j6 példa a C-vitamin bioszintézis utolsé
lépését katalizdlé galaktono-1,4-lakton dehidrogenaz (Leferink és mtsai 2009). A
vizsgalatoknak az ily mdédon aktivalodd/deaktivalodd fehérjékre is mindenképpen ki kell
terjednie.

Novények esetében eddig kizardlag a héstresszt irtak le (ez év elején), mint ferroptozist kivalto
stresszort (Distéfano és mtsai 2017). Tekintve, hogy szdmos kornyezetszennyezd anyag
oxidativ stresszt, lipid peroxidacidt, a glutation szint csokkenését valtja ki konnyen
elképzelhet6, hogy ezen hatadsok is ferroptotikus sejthaldlt vdltanak ki. Ezen tényez6k
tanulmanyozdasat kovetben javaslatokat tehetiink, hogy a ferroptozist kivalté faktorok hatdsat
tompithassuk. Egy gyakorlati példan bemutatva: meleg nyarakon igen kdnnyen el6fordulhat
olyan magas hémérséklet (43°C), amely bizonyitottan ferroptdzist okoz. A ferroptdzis
gatlészerek eszkozt adhatnak a keziinkbe, amellyel a klimavaltozas okozta extremitasok ellen
védekezhetiink. gy ezen a teriileten elért eredmények hozzajarulhatnak a kdrnyezeti-, agrar-
és élelmiszerbiztonsag noveléséhez.

Végezetiil szeretném még egyszer megkdszonni Biacs Péter Professzor ur értékes, Uj
gondolatokat, kutatasi 6tleteket felvetd biralatat.

Tisztelettel kérem az opponensi véleményre adott valaszom elfogadasat.

Budapest, 2017. marcius 19.
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Szarka Andras



Referencia lista

Biacs, P. A.; Czinkotai, B.; Hoschke, A. (1992) Factors affecting stability of colored substances
in paprika powders. J. Agric. Food Chem., 40, 363-367.

Daood, H. G.; Vinkler, M.; Markus, F.; Hebshi, E. A.; Biacs, P. A. (1996) Antioxidant vitamin
content of spice red pepper (paprika) as affected by technological and varietal factors.
Food Chem., 55, 365-372

Distéfano, A.M., Martin, M.V., Cérdoba, J.P., Bellido, A.M., D’lppédlito, S., Colman, S.L., Soto,
D., Roldan, J.A., Bartoli, C.G., Zabaleta, E.J., Fiol, D.F., Stockwell, B.R., Dixon, S.J., Pagnussat,
G.C.,, 2017. Heat stress induces ferroptosis-like cell death in plants. J. Cell Biol.
d0i:10.1083/jcb.201605110

Dixon SJ, Lemberg KM, Lamprecht MR, Skouta R, Zaitsev EM, Gleason CE, Patel DN,
Bauer AJ, Cantley AM, Yang WS, Morrison B 3rd, Stockwell BR. (2012) Ferroptosis: an
irondependent form of nonapoptotic cell death. Cell. 149: 1060-1072.

Kennedy, T.A., Liebler, D.C., (1991) Peroxyl radical oxidation of beta-carotene: formation of
betacarotene epoxides. Chem. Res. Toxicol. 4, 290-295.

Leferink NG, van Duijn E, Barendregt A, Heck AJ, van Berkel WJ. (2009) Galactonolactone
dehydrogenase requires a redox-sensitive thiol for optimal production of vitamin C. Plant
Physiol 150: 596-605.

Markus F, Daood HG, Kapitany J, Biacs PA. (1999) Change in the carotenoid and antioxidant
content of spice red pepper (paprika) as a function of ripening and some technological factors.
J Agric Food Chem. 47:100-7.

Stahl W, Sies H. (2003) Antioxidant activity of carotenoids. Mol Aspects Med. 24:345-51.

Truscott, T.G., 1990. The photophysics and photochemistry of the carotenoids. J. Photochem.
Photobiol. B: Biol. 6, 359-371.

Young, A.J., Lowe, G.M., (2001) Antioxidant and prooxidant properties of carotenoids. Arch.
Biochem. Biophys. 385, 20-27.



