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MUJ o Plan prezentacji

AG H BADAWCZA

1. Wprowadzenie
a. antyoksydanty
b. lipidy prenylowe
c. aminy biogenne
2. Motywacja i cel podjecia prezentowanej tematyki badan
3. Analiza materiatu roslinnego pod katem identyfikacji nowych lipidéw prenylowych oraz innych

zwigzkéw antyoksydacyjnych

4. Identyfikacja masowa oraz strukturalna nowo wyizolowanych zwigzkow
5. Charakterystyka funkcjonalna pozyskanych zwigzkow

a. witasciwosci antyoksydacyjne

b. dziatanie neuroprotekcyjne

6. Podsumowanie
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e 0 , antyoksydanty enzymatyczne
cytoplazma
/SOD : * katalaza
] Q reakcja Fentona | produkc]a
[j p— * peroksydazy
reaktywnych form tlenu « dysmutaza ponadtlenkowa
peroksysom IS ria] chloroplast
"
soo @ [ ] s | Oz H202 OH
arcuch oddechowy [P </'o:h " 10 HO.* antyoksydanty nieenzymatyczne
ochondiinm retikulum endoplazmatyczne 2 2
hydrofilowe:
H * witamina C
stres oksydacyjny )
* flawonoidy
czynniki zewnetrzne, np. hydrofobowe:
* promieniowanie jonizujgce * karotenoidy
* promieniowanie UV d
* Zzanieczyszczenia powietrza I
* niektére aminy biogenne, np.
peroksydacja uszkodzenia DNA utlenianie
lipidéw biatek

\ )
Y

choroby, procesy starzenia
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Lipidy prenylowe
|
Chromanole Chinony prenylowe
/ Tokoferole \ Plastochinony
Ry
HO.
R; 0
Ubichinony
Tokotrienole
Ry
HO.
Naftochinony
Rf o P = =~
Plastochromanol-8 Chinole
HO
k mw: /
Witamina E
Tokoferol/ Pozycja w pierscieniu
Tokotrienol R, R,
a CH, CH,
B CH, H
y H CH,
[}

H

H

Lipidy prenylowe

silne antyoksydanty (chromanole)

1) przerywanie taficuchowej reakcji peroksydac;ji lipidow

LOO® TocOH / TtOH Asc* / UQH*/ PQH*

LOOH TocO* / TtO*

+TocO® /V &oo-

dimery addukty
np. TocO-TocO np. TocO-O0L

Asc / UQH, / PQH,

2) neutralizowanie 10,

udziat w fotosyntetycznym i oddechowym tancuchu transportu
elektrondéw (chinony)



agh.edu.pl

‘b Nietypowe pochodne lipidow prenylowych
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pochodne chromanoli

Ry

HO pochodne chinonéw
tokomonoenol/ (e} 0
= tokodienol Rﬂ RZ R3
R3 o]
o CH, |CH, | CH,
Ry tokomonoenol
R, B CH,| H |CH, AN 3H SN H
HO ¥ H |cH,|cH, I °
fityloplastochinon desmetyloplastochinon-9
= - 3 H | H |CH, ylop ylop
R3 o] o
Rs tokodienol
HO HO
3H
o = = = o = = =
. i ] 6-metylodihydrofityloplastochinon plastochinon-C
desmetylotokotrienol didesmetylotokotrienol
HO
\ _O
P HO
=
°” “on

0

fosforan tokoferolu H3CO

o]
HO on HO N OCH;3
H . .
o = = . o = aH plastochinon-B ubichromenol-8

hydroksy-plastochromanol plastochromenol-8

* wystepowanie ograniczone do niektérych gatunkdw i organdw roslinnych
* biosynteza i/lub funkcje biologiczne wielu z nich pozostajg niewyjasnione

* niektére rzadsze pochodne wykazujg silniejszg/szerszg aktywnos¢ biologiczng niz powszechne odpowiedniki
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serotonina
HO
N
H

N-acyloserotoniny

HO

NH

NH,

<o

Aminy biogenne

* u ssakow jest dobrze poznanym neuroprzekaznikiem
* petni liczne funkcje fizjologiczne u roslin
* wykazuje dziatanie antyoksydacyjne (wymiata RFT, posiada zdolnos¢

chelatowania Fe?*, chroni lipidy bton biologicznych przed peroksydacjg)

* wykryte w przewodzie pokarmowym zwierzat na bardzo niskim poziomie

« dane wskazujgce na ich dziatanie przeciwbodlowe, przeciwzapalne,
neuroprotekcyjne, immunomodulujgce

» doniesienia o aktywnosci antyoksydacyjnej

« brak danych o wystepowaniu tych zwigzkoéw u roslin
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MOTYWACIJA

* Antyoksydanty sg szeroko stosowane w przemysle
spozywczym, kosmetycznym i farmaceutycznym.

* Powszechnie stosowane w licznych produktach sg
antyoksydanty syntetyczne, np. BHA, BHT, jednak badania
ostatnich lat wskazujg na ich szkodliwosc¢.

* Wspoiczesne trendy poszukiwan bezpiecznych
antyoksydantow skupiajg sie na pozyskiwaniu ich
z naturalnych zrddet.

* Dane literaturowe wskazujg, ze rézne gatunki roslin mogg
zawiera¢ w swym sktadzie rzadkie, bgdz nietypowe zwigzki
antyoksydacyjne.

MUJ cb Motywacja podjecia tematyki i cele badan

CELE

pod katem wystepowania nowych antyoksydantow
pod katem dystrybucji tokochromanoli

z oleju z nasion baobabu (Adansonia digitata)
z nasion cytryny (Citrus limon) i innych cytruséw

witasciwosci antyoksydacyjne
dziatanie neuroprotekcyjne
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Analiza materiatu roslinnego
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Oleje roslinne:

Adansonia digitata
Amaranthus cruentus
Anethum graveolens
Argania spinosa
Azadirachta indica
Borago officinalis
Brassica napus
Calophyllum inophyllum
Camellia japonica
Camelina sativa
Cannabis sativa
Capsicum annuum
Caryodendron orinocense
Cerasus vulgaris
Citrullus lanatus

Citrus limon

Nasiona;

Adansonia digitala
Aframomum melegueta
Capsicum annuum
Citrus limon

Citrus maxima

Citrus paradisi

Materiat do badan

Coffea arabica
Coriandrum sativum
Corylus avellana
Cucurbita pepo
Daucus carota sativa
Fragaria ananassa
Laurus nobilis

Linum usitatissimum
Macadamia ternifolia
Moringa oleifera
Nigella sativa
Opuntia ficus-indica
Oryza sativa
Papaver somniferum
Persea americana
Petroselinum crispim

Citrus reticulata
Coffea arabica
Linum usitatissimum
(26 genotypow)
Prunus domestica
Malus domestica

Pistacia vera
Plukenetia volubilis
Prunus armeniaca
Prunus domestica
Punica granatum
Ribes nigrum

Ricinus communis
Rosa canina

Rubus idaeus

Salvia hispanica
Sclerocarya birrea
Sesamum indicum
Simmondsia chinensis
Solanum lycopersicum
Triticum vulgare

Zea mays

Inne: liscie, korzenie, kwiaty,

owoce, siewki

Trela, A., Szymanska, R. (2019). Food Chem, 296, 160-166
Trela, A. et al. (2019). Acta Soc Bot Pol, 88, 1-12
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Intensywnos¢ fluorescenciji (a.u.)

Wystepowanie nowych antyoksydantow

ekstrakt z oleju z nasion baobabu

A

e B

(6]
-
O
o
s || 3
1 0
° 4 5
e AN

5 10 15 20 25 30

Czas retencji (min)

35

Intensywnosc¢ fluorescencji (a.u.)

ekstrakt z pestek cytryny

I I I i I I ' I

Czas retencji (min)

Trela-Makowej, A., et al. (2021). BBA, 1866(12), 159044
Kruk, J., et al. (2022). Biomolecules, 12(10), 1528
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I Tokoferole

Tokotrienole o

Triticum vulgare
Punica granatum
Rubus idaeus
Plukenetia volubilis
Laurus nobilis
Ribes nigrum
Citrus limon
Cerasus vulgaris
Zea mays
Adansonia digitata

Coriandrum sativum ||

Citrullus lanatus
Ricinus communis
Borago officinalis
Calophyllum inophyllum
Capsicum annuum
Opuntia ficus-indica
Prunus domestica
Cucurbita pepo
Coffea arabica
Prunus armeniaca
Brassica napus
Fragaria ananassa
Daucus carota sativa
Camellia japonica
Caryodendron orinocense
Sclerocarya birrea
Solanum lycopersicum
Amaranthus cruentus
Petroselinum crispim
Rosa canina

Argania spinosa
Linum usitatissimum
Nigella sativa
Anethum graveolens'
Sesamum indicum
Salvia hispanica
Papaver somniferum
Azadirachta indica
Moringa oleifera
Pistacia vera

Persea americana
Simmondsia chinensis
Macadamia ternifolia

20 40 60 80

Dystrybucja tokochromanol

Udziat grup [%]

Catkowita zawartos¢ [mg/100 g oleju]
100 0 50 100 150 200 250 300 350

Zawarto$¢ PC-8 [mg/100 g oleju]
0 2 46 810121416182022

300

LI.I.I.I.LI_I.LI_LI.LLI_LLI.LLLLLLI_LLLLLLI.LLL'
I, 2744 Triticum vulgare
I, 2438,2 Punica granatum
I 196, 1 Rubus idaeus
I 162,0 Plukenetia volubilis a0
I 11,9 Laurus nobilis
I 104,3 Ribes nigrum y = 024x + 1.88
I 88,5 Citrus limon 80 B .
I 57,1 Cerasus vulgaris r=0.875
I 78,9 Zea mays
I 77 .6 Adansonia digitata 70 p'ﬂUUUU‘I
. 77,1 Coriandrum sativum o /
. 74,3 Citrullus lanatus = .
I 72 4 Ricinus communis 60 S -
. 714 Borago officinalis =
I 68,8 Calophyllum inophyllum E
I 62,3 Capsicum annuum m 50 + P
I 62,1 Opuntia ficus-indica ﬁ
I 60,3 Prunus domestica T 40 - ] -
I 578 Cucurbita pepo o ,
I 57,1 Coffea arabica o / .
I 57,1 Prunus armeniaca 0 30 - .
I 54,9 Brassica napus - o
I 54,6 Fragaria ananassa &= | - o~
I 53,9 Daucus carota sativa 20 - -
I 53,2 Camellia japonica n 1ﬁ
I 52,8 Caryodendron orinocense -
I 52,3 Sclerocarya birrea 10 - n
I 51,9 Solanum lycopersicum 1o
I 50.9 Amaranthus cruentus La
I 46,1 Petroselinum crispim ] . | . T . | ' :
I 45,3 Rosa canina 0 50 100 150 200 250
I 43,3 Argania spinosa
—peld T aala satva 1 Total tocochromanol content [mg/100 g oil]
| | 38:7 Anethum graveolens:
I 36,1 Sesamum indicum
263 Salvia hispanica
256 Papaver somniferum
248 Azadirachta indica
19,9 Moringa oleifera
H183 Pistacia vera
16,3 Persea americana ,
|.7,1 Simmondsia chinensis Trela, A., Szymanska, R. (2019). Food Chem, 296, 160-166

16,3

Macadamia ternifolia

Trela, A. et al. (2019). Acta Soc Bot Pol, 88, 1-12
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100
A
4 rToc 3
; 80+ |
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c
: |
S 604
o 5-Toc
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Q40
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c |
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0+ - T — T T = T T
10 20 30 40 50 60
Czas retencji (min)

Trela-Makowej, A., et al. (2021). BBA, 1866(12), 159044

preparatywna izolacja

uzyskanie pieciu
oczyszczonych
zwigzkow

oraz oczyszczanie
nieznanych zwigzkéw

/WigzKki z oleju z nasion baobabu

analiza masowa
i strukturalna
zwigzkéw 1-5

800 - Zerotonina |
-y S
— 1
e 600- 2 J
[}
O
w
e = -
O
= /
&= 400 / \ —
NS / \
\8 "’v'
g _ \/ % ]
@ 200\ \/ , i
) \ i
= \ o PN

T T T T T T T
250 300 350 400

Dtugosc fali (nm)
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HO

Numer

piku

/WigzKki z oleju z nasion baobabu

N
H

N-lignoceryloserotonina (C24-serotonina)

HR-MS
(m/2)
537,4047
535,4239
549,4514
563,4662

577,4684

Struktura
molekularna

C;,Hs,N,05Na*
Cy5H56N,0,Na*
C34Hs5gN,0,Na"
C35HgoN,0O,Na*

Doktadna
masa

537,4032
535,4239
549,4396
563,4552

577,4710

A (mDa)

1,49
0
11,8
10,95

2,5

Proponowana
struktura

C22-serotonina
C23-serotonina
C24-serotonina
C25-serotonina

C26-serotonina

Sygnat (uV)

800

700 -

600 -

500 -

400 +

300 +

200

100

C22:.0

C24:0

C23:0

C25:0

12

|
13 14 15 16

Czas retencji (min)

Trela-Makowej, A., et al. (2021). BBA, 1866(12), 159044
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N-acyloserotonina

C22
C23
C24
C25
C26
C27
C28
C29

C30
C31

C32

/wigzki z oleju z nasion baobabu

Udziat procentowy

2,90
2,63
59,0
13,5
20,1
0,92
0,73
0,081
0,119
0,009

0,006

(%)

Organ roslinny/préobka

olej z nasion (,,Lorient”)

nasiona

liscienie (6 tygodniowe®)

liscie wtasciwe mtodociane (3
miesieczne)

liscie wiasciwe dojrzate (3 miesieczne)

liscie wtasciwe (6,5 miesieczne)

korzenie (8 miesieczne)

" podany wiek dotyczy wieku rosliny od wysiewu nasion

C24-ser/y-Toc
(mol%)

18,73 £0,21

61,5

1,41 £ 0,04

20

Adansonia digitata

Trela-Makowej, A., et al. (2021). BBA, 1866(12), 159044
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Intensywno$¢ fluorescenciji (a.u.)

Intensywnos¢ fluorescencji (a.u.)

‘ cate nasiona cytryny

/Wigzki z

—— wewnetrzna
ostonka nasiona

11

12 |

—
15 20 25 30 35 40

Czas retencji (min)

nasion cytryny

Numer
piku

1

10
11

12

HR-MS

(m/z)

507,3921

521,4081
521,4073
535,4235
535,4227
549,4384
549,4386
563,4563
563,4557
577,4699
591,4872

591,4857

Struktura
molekularna

C;,Hs,N,0,Na*
C;,Hs,N,O,Na*
C;,Hs,N,0O,Na*
C;3HsgN,O,Na*
Cy5HsN,0O,Na*
Cs4HsgN,0,Na”
C;,HsgN,O,Na*
C35HgoN,O,Na*
C35HgoN,O,Na*
C;HgN,O,Na*
C37HeN,0,Na”

C37HgsN,0,Na*

Doktadna
masa

507,3921
521,4078
521,4078
535,4234
535,4234
549,4391
549,4391
563,4547
563,4547
577,4704
591,4860

591,4860

Kruk, J., et al. (2022). Biomolecules, 12(10), 1528

A
(mDa)

0,0
0,3
0,5
0,1
0,7
0,7
0,5
1,6
1,0
0,5
1,2

0,3

Proponowana
struktura

C21-serotonina
C22-serotonina
C22-serotonina
C23-serotonina
C23-serotonina
C24-serotonina
C24-serotonina
C25-serotonina
C25-serotonina
C26-serotonina
C27-serotonina

C27-serotonina
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Nw-Me-C22

Nuw-Me-C24
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g+ /WigzKi z nasion cytryny

n-C22

— 77 77— T 77—
B wewngtrzna | |
ostonka nasiona

w-Me-C23

N
4D ai-c25

n-C24

Intensywno$¢ fluorescencji (a.u.)

T L T 3 T L2 T

c22 C23 |standardyn-acylo-Nw-Me-Ser | 1

o
——

C24

C25

1
B A

Intensywnosé fluorescencji (a.u.)

! | 6
’ L H', I 'I\ |
Dot U e

0 5 10 15 20 25 30 35 40

B C26

Intensywnos$¢ fluorescencii (a.u.)

Czas retencji (min)

- § 5‘9 —— kwasy tluszczowe -
S = z oleju z nasion cytryny
e
\(3 - —
synteza N-acyloserotonin i hydroliza probki oleju g [ 1
. . . . s . [}
identyfikacja zwigzkéw z nasion cytryny 2 | |
0
3 .
Q
=T 38l ) A
g 08| Q1 X
Kruk, J., et al. (2022). Biomolecules, 12(10), 1528 0 5 10 1

Czas retencji (min)
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N-acyloserotoniny

<C21
ai-C21
Me-C20
n-C21
Me-C21
n-C22
ai-C23
Me-C22
n-C23
Me-ai-C23
Me-C23
n-C24
ai-C25
Me-C24
n-C25
izo-C26
Me-C25
n-C26
ai-C27
Me-C26

catkowita zawartosc
acylo-Me-Ser (%)

catkowita zawartos¢
n-acylo-Ser (%)

Cytryna
2,3
3,3
2,2
1,1
6,0
5,8

38,6

0,2
7,1
2,8
0,8
26,8

1,1

1,0
0,9

77,8

8,8

/Wigzki z nasion cytryny

Mandarynka
2,7
1,3
1,1
0,1
0,6
3,3
3,6
40,5

9,7
4,3

29,0

3,1
0,5

83,0

8,2

Grejpfrut
2,8
1,3
1,0
0,7
4,1
3,1

36,1
1,1

9,8
3,7
0,9
30,5
1,1
2,6
0,3
0,8

81,6

10,3

Pomelo
2,1
1,5
0,1
0,3

18,5
14,6
6,8

6,0
21,8

22,5
2,1

1,3

1,0
1,3

44,7

50,3

HO N

N

H

n-behenylo-Nw-metyloserotonina (n-C22-metyloserotonina)

H
HO N
ISwhe
@)
N
H

anteizo-C23-serotonina

.

Kruk, J., et al. (2022). Biomolecules, 12(10), 1528
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Charakterystyka funkcjonalna
nowych zwigzkow i tokochromanoli
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D Aktywnosc¢ antyoksydacyjna

AGH BADAWCZA
0h 1h 2h 0h 1h 2 h
600 L ! | 500 1 I !
AlIPH Eloh —=—o-Toc10uM  —v— C18-ser 50 uM AMVN Bloh —=—o-Toc50uM  —w— C24-ser 10 uM
E=1h o-Toc 50 M~ —@— C24-ser 10 uM|— 120 1 h C18-ser 10 uM —@— C24-ser 50 uM|- 120
[ ]2h —A—C18-ser 10 yM —<— C24-ser 50 uM ] [ ]2h —&—C18-ser 50 uM
500 - N N
100 2 400 - - 100 2
T -80 & T * -80 &
O e O 300 - ‘
@) L ) 0
=, 300+ -60 < 3 Lo £
.8 c’fa_ ~8 * g
g < £ 200 - N
T 200 - e ) g -40 &
% = ® =
N . c N c
* 120 —~ -20 3
100 - 3 = 1007 PR
e L0 - 0
0 - 0 -
Vo3
&% o o o o AO & o o AO & N &
\(\0 :‘00 :‘00 o \Y ,‘50( b"ee‘ g 66( \{\0(\
o o A Ao c ol
a-Toc — a-tokoferol
H C18-ser — N-stearyloserotonina

HO N
| : :
W 9 C24-ser — N-lignoceryloserotonina

Trela-Makowej, A., et al. (2021). BBA, 1866(12), 159044
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Oh

Aktywnosc antyoksydacyjna

2h

100

kontrola

AMVN

a-Toc

4 h 0h 0.5h 1h
1 600 1 1 |
[Joh —=—a-Toc AlPH [CJoh —=—a-Toc
2 h PC-8 - 100 . Ejosh pc-8 [~ 120
B 4 h Qr\;, co0 Bl h Q,\),
- i - 100 =
e e e
S T - | 9
o 5 400 =00 s
Q O Q
- =
— _l - 60 —
S 9 300 S
x N - >
) ®) n
e T - 40 S
S ® a
) 2 )
:?l- © 200 ~ *okk 0?0-
[ == N L 20 =
O\o * kK e I o\o
pa 100 = 1 - 0 i
PC-8 kontrola a-Toc PC-8

a-Toc — a-tokoferol

PC-8 — plastochromanol-8

Trela-Makowej, A., et al. (2022). Metabolites, 12(7), 608
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Aktywnosc antyoksydacyjna

Heksan Acetonitryl
Zwigzek
ty, (s) k (103 s) t/(s) k (107 s)
a-Toc 11,2 +0,7 61,6 £4,1 22,0+£1,0 31,6 £1,4
y-Toc 12,0+1,0 57,8+4,8 48,5 +0,5 14,3 +£0,2
6-Toc 21,2+0,3 32,6 +0,4 274,5+9,5 2,5+0,1
n-C22-ser 27,5+3,0 25,2 +2,7 328+ 114 2,1+0,7
n-C24-ser 28,0+ 2,5 24,7 £2,2 183 +12 3,7+0,2
n-C26-ser 29,3+1,7 23,7+ 1,4 373+ 25 1,9+0,1
Me-C22-ser 38,0+ 2,0 18,2 + 0,9 404 + 12 1,7+0,1
Me-C24-ser 43,5+1,5 15,9 £ 0,6 268 £ 16 2,6+0,2
izo-C21-ser 25,1+0,4 27,6 £0,4 366 £ 10 1,9+0,1
izo-C25-ser 17,0+ 0,6 40,8 + 1,4 414 + 30 1,6+0,1

Trela-Makowej, A., et al. (2021). BBA, 1866(12), 159044
Kruk, J., et al. (2022). Biomolecules, 12(10), 1528
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e Podsumowanie i wnioski

Odkryte przez nas N-acylowe pochodne serotoniny nie byty nigdy wczesniej opisane ani u roslin, ani u zwierzat.
Oznacza to, ze zidentyfikowano zupetnie nowa klase zwigzkow.

W swietle wynikow przeprowadzonych analiz oraz danych literaturowych, roslinne N-acyloserotoniny moga znalez¢
zastosowanie nie tylko jako antyoksydanty, ale takze zwigzki o szerokim dziataniu farmakologicznym, co wymaga
jednak dalszych, szczegétowych badan.

W ujeciu poznawczym, odkrycie tych zwigzkow otwiera olbrzymie badania szlakow ich biosyntezy oraz funkc;ji
u roslin.

Analiza materiatu roslinnego pod katem dystrybucji tokochromanoli pozwolita na wytonienie gatunkdow o duzej
zawartosci rzadszych homologéw tokochromanoli.

Zrealizowane cele pozwolity na rozszerzenie wiedzy o mniej rozpowszechnionych tokochromanolach i wskazaty na
obiecujgce mozliwosci zastosowania ich jako silnych antyoksydantéw oraz w farmakologii leczenia choréb
neurodegeneracyjnych, co zwieksza tym samym ich potencjat aplikacyjny.
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Dziekuje serdecznie za uwage!

Podziekowania dla:

e dr hab. Renaty Szymanskiej, prof. AGH (WFilS, AGH)

e prof. dr hab. Jerzego Kruka (WBBIB, UJ)

» prof. dr hab. Agnieszki Basty-Kaim (Instytut Farmakologii PAN)
* dr Moniki Leskiewicz (Instytut Farmakologii PAN)

Badania zostaty wykonane w ramach Programu Operacyjnego Wiedza Edukacja Rozwdj, nr projektu POWR.03.02.00-00-1004/16, wspotfinansowanego
ze srodkdw Unii Europejskiej.

Badania zostaty czesciowo sfinansowane z grantu Sonata UMO-2015/19/D/NZ9/00060 przyznanego przez Narodowe Centrum Nauki, grantu Tango
TANGO-IV-A/0017/2019-00 przyznanego przez Narodowe Centrum Badari i Rozwoju, a takze z grantu dziekariskiego Wydziatu Fizyki i Informatyki
Stosowanej AGH nr 15.11.220.717/6.

- : Fundusze
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Narodowe Centrum Badan i Rozwoju



	Slajd 1
	Slajd 2
	Slajd 3: Antyoksydanty
	Slajd 4: Lipidy prenylowe
	Slajd 5: Nietypowe pochodne lipidów prenylowych
	Slajd 6
	Slajd 7: Motywacja podjęcia tematyki i cele badań
	Slajd 8
	Slajd 9: Materiał do badań
	Slajd 10: Występowanie nowych antyoksydantów
	Slajd 11: Dystrybucja tokochromanoli
	Slajd 12
	Slajd 13
	Slajd 14
	Slajd 15
	Slajd 16:  
	Slajd 17
	Slajd 18
	Slajd 19
	Slajd 20:  Aktywność antyoksydacyjna  
	Slajd 21:  Aktywność antyoksydacyjna  
	Slajd 22:  Aktywność antyoksydacyjna  
	Slajd 23:  Działanie neuroprotekcyjne 
	Slajd 24:  Działanie neuroprotekcyjne 
	Slajd 25: Podsumowanie i wnioski
	Slajd 26: Podziękowania

