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Az ereket belllrdl boritd endotélsejt halozat a szelektiv barrier funkcié ellatasa mellett
szamos folyamat regulatora. Az endotélium mikodése az érhaldzat kiulonb6zé
szakaszain hasonld, de mégis érszakasz specifikus. igy példaul a vérnyomas
szabalyozasa az artéridkon-arteriolakon, a permeabilitas szabalyozasa a kapillarisok
terliletén, mig a fehérvérsejtek transzmigraciéjanak szabalyzasa a venulakon és a
kapillarisoknal valdésul meg a leghatarozottabban. Bar a sziv és érrendszeri
megbetegedések nagyobb csoportokba oszthatok a kéros érszakaszok anatémiai
helyzete alapjan (1. abra), az endotélsejtek hibas mikddéese az érszakasztol
flggetlendl, jol leirt médon hozzajarul, vagy megelézi e betegségek (pl.
ateroszklerodzis, kronikus vénas elégtelenség, diabéteszes retinopatia) kialakulasat
1).

Az endotélsejt funkcidi kdzll a gyulladas szabalyzasa kézponti szerepet tolt be. Ezt
citokinek, kemokinek és sejtfelszini adhéziés molekuldk segitségével valdsitjak meg
az endotélsejtek, melyeknek hibas mikddése kronikus gyulladasos allapot
kialakuldsahoz vezet (2). A gyulladasos éallapot kialakuldsa és kronikus fennallasa
nyomon kovethetd a gyulladas kialakulasat meghatarozo citokinek és kemokinek,
mint példaul az interleukin-6, interleukin-8 (IL-6, IL-8) és a moncita-kemoatraktans
protein-1 (MCP-1), termelédésének fokozodasaval, és a gyulladasban résztvevd
sejtek sejtfelszini adhéziés molekulainak fokozott expressziojaval. Ezen molekulak
kifejez6dése tobb szignaltranszdukcios utvonalon beindithatd, melyek kdziul az NFKB
medialt traszkripc6 az egyik legismertebb folyamat. A citokinek, kemokinek és az
adhézios molekulak olyan gyulladasos markerek, amelyek emelkedett szintjét leirtak
mar szamos sziv és érrendszeri betegség esetén. Példaul a kronikus
szivelégtelenség esetéen féleg az IL-6 és MCP-1 szérumszintje emelkedett, mig az
ateroszklerézisban inkabb az IL-8 névekedése jellemzé (3, 4).

Az endotélsejtek mikodésének normalizalasara azonban nem sok gyogyszeres
kezelési lehetdség van. A flavonoid molekulacsalad szdmos tagjarol leirtdk mar, az
erhaldzatra gyakorolt j6tékony, gyulladascsokkentd hatasuk van. A publikalok kozdl
els6ként Szent-Gyorgyi és Rusznyak irtak le az altaluk elnevezett P-vitaminrdl, -
amely szintén egy flavonoid szarmazeék, - hogy képes cstkkenteni a kapillarisok
permeabilitaséat (5). A flavonoidok mésodlagos névényi anyagcseretermeékek,
megoszlasuk az emberi taplalékokban nagyon valtozo. A taplalkozasi szokasoktol
flggéen az atlagos flavonoid fogyasztas 10-100 mg/nap kdzott van. A legnagyobb
mennyiségben a véroshagyma, az alma, a cseresznye, a brokkoli, a lestyan, a voros
sz6l6, és a tea (camellia sinensis) tartalmaz flavonoidokat, kdztlik a kvercetin
mennyisége a legnagyobb, amely elérheti esetenként az 6sszes flavonoid bevitel
2/3-ad részét is (1.tdblazat). Leirtdk, hogy azokban az orszagokban, ahol a
taplalkozéasi szokasok miatt az atlagos napi flavonoid bevitel magasabb mint 25 mg,
a kardiovaszkularis megbetegedések szama, valamint a kialakulasanak rizikgja
szignifikansan alacsonyabb azokhoz képest, ahol a flavonoid napi beviteli szintje a



19 mg-ot nem haladja meg (6). A természetes mdodosulatok gyakran glikozilaltak, a
keringési rendszerbe azonban leginkabb aglikon formaban jutnak el (7). A fentebb
emlitett P-vitamin, - mas néven rutin - is a kvercetin egy rutin6zzal szubsztitualt
modosulata. Ezt a vegyuletet mar évtizedek oOta alkalmazzak a gyogyaszatban
visszér és aranyeres panaszok kezelésére. A rutinbdl szintetizaljak a hidroxietil-
rutozidokat, melyek kézil a legnagyobb aranyban keletkezik a trihidroxietil-rutozid.
Ezeket a vegylleteket a vaszkularis funkciok javitasa érdekében alkalmazzak a
kronikus vénas elégtelenség és 6déma kezelésére. A természetben szintén gyakori,
hogy szulfatalt vagy metilalt médosulatok jonnek létre. A kvercetin egy metilalt
modosulata endotélsejtekben alakul ki, ezt a vegyuletet izoramnetin néven ismerik.
A flavonoidok endotélsejtekre gyakorolt gyulladasgéatlé hatasa régoéta ismert,
azonban a pontos hatasmechanizmus nem tisztazott. Fontos megjegyezni azonban,
hogy a flavonoidokra &ltalanosan nem lehet egyetlen mechanizmust illeszteni, hiszen
az oriasi molekularis variabilitas eleve tobb csoportba oszthat6 hatast feltételez. Ezek
kozott szerepel elsésorban a szabadgyotkfogoképesség, €s bizonyos, a gyulladas
folyamataban résztvevé enzimek mikodésének gatlasa vagy éppen aktivalasa is. A
reaktiv oxigéngyokoknek (ROS) fontos szerepik van a gyulladés fizioldgias
folyamatdban, azonban a szabalyozatlan termel6désik vagy nem hatékony
eliminaciojuk sulyos kovetkezményekkel jar. Az &ltalunk vizsgalt 6tféle flavonoid
strukturalisan a kvercetin kéré csoportosithatd. Molekulaszerkezeti kilénbségeik jol
definialtak és a gyulladascsokkentd hatasukrol szamos értekezés szél, azonban ezen
vegyuletek gyulladascsdkkentd hatasardl 6sszehasonlité tanulmany nem késziilt.

Celkit tizés

Kisérleteinkben a kvercetin, az izoramnetin, a rutin, a trihidroxietil-rutozid és a
hidroxietil rutozidok in vitro tenyésztett endotélsejtekre gyakorolt gyulladascsdkkentd
hatasanak 6sszehasonlitasat tlztuk ki célul. Az irodalomban ugyanis hianyosak az
ismeretek ezen flavonoidok gyulladascsokkenté mechanizmusairdl, és az egymashoz
viszonyitott hatasukrol egyetlen értekezés sem szél, pedig ezek strukturalisan
hasonlo6 vegylletek, és a szerkezet/hatas 6sszefliggése a flavonoidok kérében jol
ismert. Mindemellett, a kvercetin csaladba tartozo flavonoidok koztl a kvercetin
(QRC) a legnagyobb mennyiségben el6forduld természetes flavonoid, a rutin (RUT)
és a félszintetikus hidroxietilrutozidok (THR, HR) gyégyszerként alkalmazott
flavonoidok, mig az izoramnetin (IRM) a kvercetin endothelsejtek &ltal metilalt aktiv
metabolitja, igy ezen molekulaknak kiemelt szerepe van az endotélsejt diszfunkcio
kijavitasaban.

Anyagok és mddszerek

Az endotélsejt preparalast az emberi kdldokzsinor vénabol és a tenyésztés
folyamatét a laboratériumunkban leirt és beallitott protokoll szerint végeztik (8).

Az endotélsejtekkel végzett kisérleteket mindig a masodik vagy a harmadik
passzalas utan vegeztik. A méréseket legalabb haromszor ismételtik.

El6sz0or sejt citotoxicitasi tesztet végeztiink kétféle modszer alkalmazasaval. Az egyik
egy mikroszképos morfolégiai vizsgalaton alapszik, melyben a sejtek alakjat €s
szamat értékeltik egy 6tpontos rendszerben. A sejteket 96 lyuku sejttenyésztd
lemezre szélesztettiik konfluens (10000 sejt/lyuk) koncentraciéban, majd kezeltik a
kulénb6z6 koncentraciéju (200; 100; 50; 25; 12,5; 6,25uM) HR, THR, RUT, QRC és
IRM flavonoidokkal 24, maskor 96 oran keresztil. A HUVEC sejtek szamat és
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pont kdzel 0% él6 sejtet, 4 pont a konfluens, €16 tenyészetet jelentette. A masik
méreés fluoreszcens magfestésen alapul. Az el6z6ekben leirt kezelések alkalmazésa
utan a sejteket mostuk, majd fixaltuk a 24 illetve a 96 oOra elteltével jéghideg
metanol/aceton 1:1 aranyu elegyével. Ezutan jeldltik a sejtmagot Sybr-Green
fluoreszcens festékkel. Végul lyukanként leolvastuk a fluoreszcencia intenzitasat,
amely aranyos a lyukankénti sejtszammal.

A HUVEC sejteket 96-lyuku sejttenyésztd lemezre szélesztettik Comp-AIM-V
médiumban, 8000 sejt/lyuk (szemikonfluens) koncentracidban. 1 nap elteltével
kezeltik a sejteket a flavonoidok haromféle koncentracidjaval (1, 5, 10/50uM) és IL-
1R3-val (0,3ng/ml, Biosource). 60 perces kezelést kovetden jéghideg
metanol/acetonnal (50:50%) fixaltuk 6ket 10 percig, majd ECP-vel (Salsol-A 500ml
TEVA-Gyoégyszergyar Zrt., Tris-Cl 5ml SigmaAldrich, FCS-1% SigmaAldrich) torténé
rehidralast kovetden 45 percig nyul anti-human NFkB p65 ellenanyaggal (1:200,
Santa Cruz Biotechnology) inkubaltuk 6ket, ezt kdvetéen szekunder ellenanyagként
kecske anti-nyul Alexa-568-at (GAR-Alexa-568, 1:500, Molecular Probes), a mag
lathatova tételéhez Hoechst 33342 (Molecular Probes) festéket hasznaltunk. A festett
sejteket Olympus DP70 digitalis kameraval felszerelt, Olympus IX-81 tipusu
(Olympus Optical Co.) inverz fluoreszcens mikroszkoppal vizsgéltuk. A transzlokacio
meértékét a magban és a citoszolban mérhetd piros fluoreszcencia intenzitasok
aranyabol szamoltuk ki analySIS szoftver segitségével.

Az XMAP technikaval végzett mérés az R&D Systems cégtél rendelt gyari xMAP-
kitben kapott protokoll szerint tortént. A reakcidelegy egyfajta mastermixként
tartalmazza az IL-6, IL-8 és MCP-1 antitestekkel fedett mikropartikulumokat. Ehhez
mértik hozza a felliliszé mintakat 1:30 higitasban, majd a detektal6 antitest
keveréket és végiil a Streptavidin- Phycoerythrint. Végiil Luminex® 100™

Az XMAP mabdszerrel nyert eredmények validalasara az IL-6, IL-8 és MCP-1
méréseket az R&D systems altal forgalmazott gyari ELISA duo kittek
felhasznalasaval is elvégeztik a megadott protokoll leirasok szerint. A mintak IL-6
esetében haromszorosara, IL-8 esetében husszorosara, MCP-1 esetében pedig
nyolcvanszorosara higitott, flavonoidokkal és IL-13-val kezelt sejtek feltiluszoi voltak.
Az otféle flavonoid oxidacidjat a 230-500 nm kozotti abszorpcios spektrum felvétel,
spektrofotométerrel (SmartSpec 3000, Bio-Rad) mértik. El6szér PBS-ben (PAA
Laboratories GmbH, Austria), 50uM koncentracioban, légkori oxigén jelenlétében
rogzitettik az abszorpcios spektrumot hatvan percen keresztil. Ezutan a kisérletet
megismételtiik 10 mM H,O, hozzaadaséaval. A kapott abszorpciés spektrumok (OD)
alapjan az adatokat a flavonoidokra specifikus 345 és 373 nm hullamhosszokon 60
percnél mért OD megvéltozasa alapjan, szdzalékban kifejezve abrazoltuk. Végil a
kisérletet ugy is elvégeztik, hogy a hidroxietilrutozidokat illetve a kvercetint 90 percig
inkubdltuk 0,1; 1; 10 mM hidrogénperoxid jelenlétében, 1 mU/ml tormaperoxidaz
(HRP) hozzaadasaval, majd lemértik az OD spektrumot és abrazoltuk a fentebb leirt
maodon.

Az eredményeket GraphPad Prism 4.02 (www.graphpad.com) szoftver segitségével
elemeztik és abrazoltuk. A statisztikai analizisekhez egy- illetve kétszempontos
variancia-analizist (ANOVA) hasznaltunk, majd Tukey post tesztet alkalmaztunk.
Szignifikans eltérésnek tekintettiik, ha a kezeletlen vagy kezelt kontrollhoz
viszonyitva p<0,05. Mindenbdl legalabb harom fliggetlen kisérletet végeztiink, ebbdl
egy reprezentativ abrat tlintettiink fel az eredményeknél.



Eredmények

A flavonoidok citotoxicitasanak vizsgalata. Az in vitro endotélsejteken végzett
kisérletek kimenetelét er6sen meghatarozza a sejtszam és a sejtek normalis
alapm(ikddése. Ezért a vizsgalatainkat citotoxicitasi tesztekkel kezdtik, hogy
megallapitsuk van-e mérheté toxikus hatasuk a flavonoidoknak abban az
idétartomanyban, amelyben a kezeléseinket alkalmazzuk. A toxikus hatast tébbféle
koncentracional vizsgaltuk négy idépontban. A 2 éras a nekrotikus, mig a 24 6ras
mérések az apoptotikus hatdsok kimutatasat szolgaltak. A 48 és 96 Oras kezeléseket
azért végeztuk el, hogy megbizonyosodjunk a 24 oras kezelés alatt nem indultak be
olyan lassabb folyamatok, amelyek sejtkarosodashoz vezetnek, de még nem
kimutathat6ak 24 ora utan. A mérésekbdl kiderult, hogy egyik flavonoid sem volt
toxikus hatdsu a kezelések idétartama alatt, egyedil az izoramnetin mutatott némi
toxikus hatast a magasabb koncentraciotartomanyokban (2. abra). Ezért méréseink
soran legfeljebb 24 éras 50uM-os kezeléseket alkalmaztunk. Kivételt az izoramnetin
jelentett, amivel maximalisan 10 uM-os kezelést hasznaltunk, a toxikus hatasokbol
szarmazo hibas eredmények elkertlése érdekében.

transzlokacioja gyulladasos indukcid, példaul IL-13 hatasara megy végbe. A
sejtmagba keril6 NFkB transzkripciés faktorként funkcional, aminek hatasara
szadmos gyulladasban résztvevd citokin (pl. IL-6, IL-8) és kemokin (pl. MCP-1)
molekula expresszidja beindul. Ebbdl kovetkezéen a transzlokacié gatlasa
csokkentett gyulladasos valaszt eredményez. Megvizsgaltuk, mely flavonoidok
gyulladasos valaszt. Azt tapasztaltuk, hogy 6nmagaban egyik flavonoid sem valtott ki
NFkB transzlokaciot (3. abra). Ezzel szemben IL-11 hatasara erételjes nuklearis
transzlokaciot figyelhettiink meg. Ezt a folyamatot az 5 és 50 uM kvercetin kezelés
szignifikansan képes gatolni (4. abra). Flavonoidok hatasa a gyulladasos citokinek
termelédésére. A gyulladasos indukcié hatasara termel6dé citokinek és kemokinek
mennyiségének csokkenésével j0l jellemezhetd a gyulladas gatlasa. Hibas
endotélfunkcio esetén gyakran a proinflammatorikus citokinek szintjének emelkedése
tapasztalhatd, amely fontos tényez6 szamos betegségben. Méréseinkben arra
kerestik a valaszt, hogy milyen kilénbségeket lehet kimutatni a flavonoidok k6zo6tt az
IL-6, IL-8 és MCP-1 termelés indukcidjaban, illetve az IL-13 hatasara termel6d6
citokinek termelédésének gatlasdban. Méréseinkbdl kiderul, hogy egyik altalunk
vizsgalt flavonoid sem indukalta az IL-6, IL-8, MCP-1 termelédését (5a, 6a, 7a abra).
Az IL-1R-val induk@lt IL-6 termelést azonban a kvercetin és az izoramnetin
szignifikansan gatolta (5b. abra). Ehhez hasonl6an az indukalt sejtek 1L-8
termelédését a kvercetin és az izoramnetin mellett a rutin kezelés is gatolta (6b.
abra). Az endotélsejtek normal kérilmények kozott is termelnek mérheté mennyiségi
MCP-1-et. Ezt a szintet az IL-13 megndveli, amit a megel6z6 kvercetin kezelés
szignifikansan gatol (7b. abra).

Flavonoid oxid4cid. A gyulladas folyamata egytt jar egy nagyon intenziv
szabadgyok termelédéssel, amelynek a védelmi funkcié mellett jelentés sejtkarosito
hatdsa is van. A tulzott szabadgyok termelédés elSidézéje lehet egy kronikus
gyulladasos allapot Iétrejottének. Ezért azok a vegyuletek, amelyek j6 gydkfogo
képességgel rendelkeznek, altalaban a gyulladasi folyamatokra is mérséklé hatassal



vannak. A flavonoidok gytkfogd képességét mar tobb tanulméany igazolta. Az is
ismert, hogy a gyokfogd képesség és a flavonoidok molekulaszerkezete szoros
O0sszefliggésben van. Kisérleteinkben 6sszehasonlitottuk az 6tféle flavonoid
oxidalhatosagat, mely 6sszefligg a gyokfogo képességgel, valamint dsszefliggéseket
kerestiink az oxidalhaté tulajdonsag és a korabbi kisérletek eredményei kozott.
El6sz6r megvizsgaltuk, hogy légkdri oxigén hatasara bomlanak-e a flavonoidok, majd
a mérést megismételtiik 10mM H,0; jelenlétében is. Azt tapasztaltuk, hogy a
kvercetin és az izoramnetin esetében bomlas figyelheté meg az egy oras inkubacio
soran, és ez a bomléasi folyamat a hozzaadott H,O, hatasara fokozodik (8 a,b. abra).
Veégul megnéztik, hogy a legstabilabbnak bizonyuld hidroxietil-rutozidok és a
kénnyen oxidalhato kvercetin bomlasa hogyan médosul 10; 1; 0,1 mM H,0, és 1
muU/mL torma-peroxidaz jelenlétében (9.4bra). A hidroxietil-rutozidok még a
legnagyobb koncentracioju hidrogénperoxidos kezelés hatdsara sem mutattak
jelentds bomlast, mig a kvercetin bomlasa mar a leghigabb kezelés hatasara szinte
teljesen végbement.

Megbeszélés

Kisérleteinkben 6sszehasonlitottunk otféle, kdztik természetes és szintetikus
flavonoidszarmazékok gyulladascstkkenté hatasat in vitro tenyésztett
endotélsejteken. Az els6ként elvégzett citotoxicitasi tesztekbdl kiderult, hogy a
flavonoidok a késébbi kisérletek soran hasznalt kezelési idénél joval hosszabb
idétartomanyban sem mutattak toxikus flavonoid kdzvetlen hatasat az NFkB
aktivaciora egyaltalan nem vizsgaltak. Az NFkB nuklearis transzlokaciojat a kvercetin
képes gatolni, az endotélsejteken, ami 6sszefligg azzal, hogy az irodalom szerint a
kvercetin az NFkB természetes gatldészerét, az IkB-t (inhibitor of kB) stabilizalja, és
ezdltal tovabb tud inaktiv allapotban maradni az NFkB. (10, 11) Fontos még azt is
megjegyeznink, hogy egyik flavonoid sem valtott ki 5Gnmagaban NFkB nuklearis
transzlokaciot. Az endotélfunkciok javitasara egy lehetéség, hogy a hibas
proinflammatorikus citokin szekréciot célzottan gatoljuk. Tobb flavonoidrdl leirtak,
hogy képes cstkkenteni a gyulladas altal indukalt (IL-13, TNFa, LPS, oxLDL, ROS)
citokinek termelédését (12). Ezzel 6sszhangban van, hogy az irodalom szerint, a
citokin termelés gatlasaban hatasosnak bizonyul6 flavonoidok kozil néhany képes
gatolni az adhézios molekulak kifejezédését is (pl. ICAM-1, VCAM-1 (13). A kvercetin
proinflammatorikus citokinekre gyakorolt hatasardl talalhaté a legtébb irodalmi adat,
azonban endotélsejt modellen eddig nem vizsgaltak, valamint a gatlé mechanizmust
sem irjak le egyértelmden. Vitatjak ugyanis, hogy mi szamit a kvercetin elsédleges
hatasnak, a gyokfogoképessege vagy valamelyik enzimre gyakorolt gatlé hatasa.
Kisérleteinkben kilonbséget taldltunk a flavonoidok proinflammatorikus citokinek
termelédésére gyakorolt gatlo hatasai kozétt. Az IL-6, IL-8 és MCP-1 altalunk vizsgalt
citokinek expresszidjahoz az NFkB aktivacioja szikséges. Azonban felmeril a
kérdeés, hogy milyen mas mechanizmusokon keresztil képes gatolni az izoramnetin
illetve a rutin az IL-6 illetve 1L-8 szinteket, hiszen a korébbi kisérleteinkben csak a
kvercetinnél tudtuk kimutatni az NFkB aktivaciéjanak gatlasat. Ennek az lehet a
magyarazata, hogy ezen citokinek expressziojat mas szignaltranszdukcios
utvonalakon keresztil is be lehet inditani (pl. p38-MAPK, JNK-MAPK stb.), és
feltehetéen az izoramnetin és a rutin ezeknek a szignéltranszdukcids utaknak a
gatlasan keresztul képesek csokkenti a citokin valasz mértekét. Mivel a kvercetin
mind a harom vizsgalt citokin termel6dését képes gatolni, feltételezhetd, hogy
hatasat nem csak az NFkB aktivaciéjanak gatlasan, hanem mas utak gatlasan



keresztil is, szinergista mddon fejti ki. A kvercetin MCP-1-re gyakorolt hataséarol
fontos megjegyezni, hogy az endotélsejtek altal termelt alap MCP-1 szintet nem
befolyasolja semmilyen irAnyba, tehat dhmagaban nincs immunszupressziv hatasa
sem, ami nagyon fontos paraméter egy esetleges gyogyszer jelolt molekula
esetében. A citokinekkel kapott eredményeink alapjan az is felmertl, hogy a
kulonbozé (akar természetes, taplalékban talalhato, akar a gyogyszerként
alkalmazott) flavonoidokkal szelektiven lehetne befolyasolni a gyulladasos valasz
szignalatjait, €s igy a kimenetelét.

A szakirodalomban szinte minden értekezés kitér a flavonoidok reaktiv szabadgyok
eliminalo képességének fontossagara, és arra, hogy szoros 6sszefliggés van a
flavonoidok molekulaszerkezete és az antioxidans/szabadgyok fog6 hatasuk kdzott.
Szamos tanulmany sziletett a flavonoidok oxidaz enzimek (xantin/xantin-oxidaz,
NADPH-oxidaz) mikodését gatld hatasarol (14, 15), és a szabadgyodkokkel torténé
reakciojukrol is (16). Mivel a hidrogén-peroxid nagyon aktiv szerepl6je a gyulladas
folyamatanak, - nemcsak az antimikrobas hatasan keresztil, hanem jelatviteli
funkciokat is ellat (képes aktivalni az NFKB —t) - a mi kisérleteink ezért a flavonoidok
hidrogén-peroxiddal térténd reakcidinak megismeréseére iranyultak. A kvercetin és az
izoramnetin képes reagalni a hidrogén-peroxidbdl szarmazo reaktiv
szabadgyodkokkel, mig az altalunk vizsgalt glikozilalt flavonoid szarmazékok nem.
Ennek hatterében az eltéré molekulaszerkezet all, és valdszinlileg a glikozil csoport
jelenléte akadalyozza a szabadgydkkel torténdé reakciét, ami egyezik mas
munkacsoportok megfigyeléseivel (17). Azon tul, hogy egyik altalunk vizsgalt
flavonoid sem mutatott toxikus hatast a vizsgalati korilmények koz6tt, Snmagukban
nincsenek hatassal sem az NFkB transzlokaciéjara, sem a proinflammatorikus citokin
szintre. IL-11 gyulladasos indukciét alkalmazva azonban a kvercetin tlnik a
leghatékonyabb gatlészernek, ugyanis az NFkB aktivaciojat is, valamint a
proinflammatorikus citokin szintet is képes csokkenteni. Ugyanakkor a levegén
torténé gyors oxidacioja miatt felhasznalhatésaga korlatozott. A glikozilalt formak (pl.
a kvercetin esetében a rutin) stabilabbak, felszivédas kézben deglikozilalodnak, és
az ilyen modon a keringésbe juté aglikon formak a szervezet szamara jobb gytkfogo
képességgel rendelkezhetnek. Ezzel 6sszefligg, hogy a gyogyaszatban alkalmazott
hidroxieitl-rutozidoknak semmilyen gyulladascsdkkentd hatast nem tudtunk
bizonyitani az in vitro kisérletekben, azonban a bizonyitott érvédé hatasukert
feltehet6en az aglikon formak felel6sek leginkabb. Ezt a kereskedelmi forgalomban
nem kaphato, ezért nehezen hozzaférhetd hidroxietil-kvercetinnel végzett elézetes
kisérleteink is bizonyitjak (nem bemutatott abra). A flavonoidok gyulladascsokkent6
hatasanak pontosabb megismerése és az egyes hatasokért felelés
molekularészletek, funkciés csoportok felfedezése nagyban hozzajarulhat a keringési
betegségek kapcsan felmerilé hibas endotélsejt mikddés gyodgyszeres kezeléséhez.
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