Die Organismenreiche.
Die Zelle als Baustein des Lebens

Die gesamte belebte Natur ist aus zelluldren Systemen aufgebaut. Als Zelle bezeichnet man
die kleinste, noch lebensfahige Einheit. In der Natur gibt es ganz unterschiedliche Zelltypen,
die sich zunachst in prokaryotische Zellen (ohne echten Zellkern) und eukaryotische Zelle
(mit echtem Zellkern) einteilen lassen. Diese Zellen sind zur Umwelt durch eine Membran
und zusatzlich optional durch eine Zellwand abgegrenzt. Die sogenannte Zytoplasmamem-
bran ermdglicht einen kontrollierten Stofftransport in die Zelle hinein und aus der Zelle
heraus. Zellen reagieren auf Reize und kénnen sich vermehren. Durch viele Zellen werden
komplexe Gewebe und Organismen aufgebaut, wie dieses im Pflanzen- und Tierreich der
Fall ist. Dabei gibt eine starre Zellwand den Pflanzen hauptsachlich Festigkeit, wohingegen
die tierischen Zellen tber ein komplexes, stabilisierendes Zytoskelett verfugen, was
wiederum bei den pflanzlichen Zellen schwacher ausgebildet ist. Zellen sind zur Biosyn-
these befahigt. In der Pharmazie sind insbesondere biogene Wirkstoffe (Arzneistoffe) von
besonderem Interesse. Biogene Arzneistoffe werden in Pflanzen, Tieren und Mikroorganis-
men synthetisiert und kénnen aus diesen gewonnen werden.

Kriterien des Lebens

I Definition
Die Zelle ist die morphologisch kleinste, noch lebensfahige Einheit, die mit allen Fahig-
keiten des Lebens, wie eigenem Stoffwechsel, selbststandiger Vermehrung und Reak-
tion auf duBere Reize, ausgestattet ist.

Lebende Organismen sind durch ein hoch organisiertes Ordnungsgefiige charakte-
risiert, das regulierten Verdnderungen unterliegt. Die Veranderungen resultieren in
Entwicklungsabldufen, in die beispielsweise die Bildung biogener Arzneimittel als
Bestandteil dieses Ordnungsgefiiges eingebettet ist.

Dieses fiir lebende Organismen typische Ordnungsgefiige kann durch morpho-
logisch-anatomische, aber auch durch dynamische Kriterien charakterisiert wer-
den. Ein morphologisch-anatomisches Kriterium ist, dass sich lebende Organismen
deutlich von ihrer Umwelt abgrenzen. Sie haben eine genau definierte Form. Form
und Funktion sind dabei eng aneinander gebunden. Wenn die fiir lebende Organis-
men charakteristische Form verloren geht, dndert sich auch die Funktion. Form-
und Funktionsverlust kénnen fiir einen Organismus tédlich sein. Die charakteristi-
schen Formen lebender Materie werden auf makroskopischer, aber auch auf mikro-
skopischer und sogar molekularbiologischer Ebene deutlich: Die subzelluldren
Strukturen zeigen mikromorphologische Charakteristika, die sogar in verwandt-
schaftlich weit entfernten Individuen nahezu identisch sind. Auch biologische Mo-
lekiile haben eine festgelegte Form: Nur eine ganz bestimmte Raumstruktur garan-
tiert die Funktionsfihigkeit eines Proteins. Verdndert sich die Form des Proteins, so
verandert sich auch dessen Funktion, siehe allosterische Hemmung (Kap.7.1.3).

Lebende Systeme sind auch iiber dynamische Kriterien charakterisierbar: Orga-
nismen zeichnen sich durch Produktivitit, d. h. Wachstum und Vermehrung, aus.
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1.1 Kriterien des Lebens

Sie sind also in der Lage, sich in einer Umgebung (Medium) geringerer Komplexitit
zu erhalten und zu reproduzieren.

Reizbarkeit ist ein weiteres Kriterium lebender Organismen, denn ihre Entwick-
lung ist abhingig von dufleren Gegebenheiten wie Licht, Schwerkraft oder Warme.
Lebende Organismen zeichnen sich ferner durch eine Individualentwicklung (On-
togenie) sowie eine Stammesentwicklung (Phylogenie) aus.

Eines der hervorragenden Kriterien lebender Organismen (Zellen) ist jedoch der
Stoffwechsel. Viren bestehen zwar auch aus biologischen Molekiilen, namlich Prote-
inen, Nukleinsduren und Lipiden. Da sie aber keinen eigenen Stoffwechsel haben,
werden sie als »nicht lebend« eingestuft (Kap.19). Der Stoffwechsel lebender Organis-
men kann folgendermaflen charakterisiert werden: Lebende Organismen sind offen,
d. h. sie nehmen stindig Material aus ihrer Umgebung auf und geben aufgrund ab-
bauender (kataboler) Prozesse auch stindig Material in die Umgebung ab. An den
Grenzen lebender Systeme finden also Transportvorginge (Kap.27.1.2) statt. Diese
werden durch die Zellmembran und die darin eingebetteten Strukturen kontrolliert,
die daher eine fundamentale Rolle spielt. Trotz des stindigen In- und Effluxes an
Material bleiben die Einzelkomponenten (z. B. Organe oder Zellen) lebender Systeme
in einem Gleichgewicht. Dieser Zustand wird auch als Flielgleichgewicht bezeich-
net. Das Flief3gleichgewicht kann anhand folgender Gleichung definiert werden:

A +B— C+D + Energie

Aus den Komponenten A und B (Substrat, Nahrung) werden stindig C und D
(Stoffwechselprodukte) unter Energiegewinn gebildet. Charakteristisch fiir das
Stoffwechselgeschehen ist dabei, dass stindig A und B nachgeliefert werden, wo-
durch C und D und damit Energie ununterbrochen gebildet werden. Die chemische
Gleichgewichtslage wird dabei nie erreicht, sondern immer nur angestrebt: Die
Komponenten des Stoffwechsels befinden sich also in einem Flief3gleichgewicht.
Wiirde das chemische Gleichgewicht erreicht, kime die Energiebildung zum Erlie-
gen und der Organismus wiirde sterben. Hieraus wird auch ein weiteres Charakte-
ristikum lebender Systeme und ihres Stoffwechsels deutlich: Energie wird stindig
benotigt, auch zur Aufrechterhaltung des vorhandenen Ordnungsgefiiges. Dies sei
an folgendem Beispiel erldutert: Trager der Erbinformation sind die Gene. Sie wer-
den aus insgesamt nur vier verschiedenen Grundbausteinen, den Nukleotiden, auf-
gebaut (Kap. 4.1). Diese liegen in einer exakt definierten, hoch geordneten Sequenz
vor. Ein Gen mittlerer Grofle umfasst ca. 1000 Nukleotide. Nehmen wir in einem
Gedankenexperiment an, es werde eines der Nukleotide durch ein anderes ersetzt,
derart, dass dabei Gene gleicher Linge und gleicher Nukleotidzusammensetzung,
jedoch alternativer Anordnung der Nukleotide entstehen wiirden, dann wire die
Bildung von 4'°° (das sind ca. 10°*°) verschiedenen neuen Genen moglich. Wie un-
vorstellbar grofl diese Zahl (10°) fiir uns ist, wird deutlich, wenn wir uns veran-
schaulichen, dass das Universum nicht ausreichen wiirde, alle 10°° Gene zu beher-
bergen, wenn auch nur eine einzige jeder moglichen Nukleotidsequenz (Gen) exis-
tieren wiirde. Die Kréfte der Thermodynamik wirken aber auf eine Ausbildung all
dieser moglichen Nukleotidsequenzen (Gene) hin. Thre Ausbildung erfolgt zwangs-
laufig und sténdig im Rahmen einer thermodynamischen Gleichgewichtseinstel-
lung. Lebende Systeme grenzen aber die Ausbildung dieser Varianten ein und ver-
suchen den Status quo zu erhalten. Dafiir benétigen sie Energie; diese stammt aus
dem Stoffwechsel.



1.2 Die prokaryotische Zelle

Der ununterbrochene Energiebedarf lebender Organismen erinnert an das Fahren
in einem leckgeschlagenen Boot, das stindig leer geschopft werden muss.

I Merke
Zellen zeichnen sich durch einen Stoffwechsel, eine Vermehrung und die Reaktion auf
Umweltreize aus. Trager der Erbinformation sind die Gene.

Die prokaryotische Zelle

Eine der bahnbrechenden Entdeckungen der Biologie war die Erkenntnis, dass die
Organismen aus Zellen aufgebaut sind. Zellen sind folglich die Elementareinheiten
aller Tiere und Pflanzen. Ein grofler Baum oder der Mensch bestehen aus
ca. 6 x 10% Zellen. Die Zellen konnen ganz unterschiedlich aufgebaut sein. Zuniachst
werden relativ einfach aufgebaute Zellen besprochen, die typisch fiir Bakterien sind.

I Definition
Die prokaryotische Zelle ist von einer Zytoplasmamembran sowie speziesabhangig von
einer komplexen Zellwand umgeben. Das Zellinnere ist nur schwach kompartimentiert.
Insbesondere fehlt ein Zellkern.

Unterstrukturen der Zelle sind fiir sich selbst nicht mehr lebensféhig. Die Lebensfa-
higkeit einzelner Zellen wird deutlich an der Existenz einzelliger Organismen (z. B.
Bakterien, einzellige Algen und Protozoen), einzelliger Fortpflanzungseinheiten
(Sporen, Gameten) und an der Tatsache, dass einzelne tierische und pflanzliche Zel-
len unabhéngig von ihrem Gewebeverband oder Organ, in dem sie natiirlicherweise
vorkommen, experimentell kultiviert werden konnen, vorausgesetzt, sie werden mit
den richtigen Néhrstoffen und eventuell mit Hormonen versorgt.

Nehmen wir die Feinstruktur der Zellen verschiedener Organismen als Eintei-
lungsprinzip, so besteht ein tiefgreifender Unterschied zwischen den Bakterien
(Kap. 20) und Blaualgen einerseits, die als Prokaryoten (Prokaryota, Prokaryonten;
ohne Zellkern) bezeichnet werden, und den Algen, Pilzen, Protozoen, Hoheren
Pflanzen und Tieren andererseits, die als Eukaryoten (Eukaryota, Eukaryonten; mit
Zellkern) zusammengefasst werden. Die Zellen der Prokaryoten werden auch als
Protozyte, die Zellen der Eukaryoten auch als Euzyte bezeichnet.

Die Feinstruktur einer prokaryotischen Zelle (Protozyte) ist schematisch in
O Abb.1.1 wiedergegeben. Das Zytoplasma (Grundplasma) wird nach auflen hin
durch eine Membran, die Zytoplasmamembran, abgegrenzt. Durch diese findet ein
kontrollierter Ein- und Ausstrom von Stoffen statt, die fiir die Zelle wichtig sind
oder andererseits nicht mehr benétigt werden. Auflerhalb der Zytoplasmamembran
befindet sich die Zellwand, deren Aufgabe es ist, der Zelle mechanische Stabilitat zu
verleihen und sie insbesondere vor dem Platzen zu schiitzen. Je nach Aufbau kann
eine Bakterienzellwand einem Druck von bis zu 21bar (21000 hPa) standhalten.
Risse in der Zellwand fithren unweigerlich zum Platzen des Bakteriums. Am Aufbau
der Zellwand greifen auch viele Antibiotika an, z. B. Penicilline. Eine wichtige Kom-
ponente der bakteriellen Zellwand ist das Heteropolymer Murein. Daneben kom-
men noch Proteine und Lipide vor. Die Zellwande grampositiver und gramnegati-
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1.2 Die prokaryotische Zelle

O Abb. 1.1 Schematischer Langsschnitt einer prokaryotischen Zelle (Bakterienzelle).
Cm = Zytoplasmamembran, Cp = Zytoplasma, Ge = GeiBel (dienen der Fortbewegung),
Gly = Glykogengranula, Ka = Kapsel, Li = Lipidtropfen, N = Nukleoid (Kernaquivalent),
PHB = Poly-f-hydroxybuttersaure, Pi = Pili (parasexuelle Kontaktaufnahme zu anderen
Bakterien), PI = Plasmid, Po = Polyphosphatgranula, Rb = Ribosomen und Polysomen,

S = Schwefeleinschlisse, Zw = Zellwand

ver Bakterien werden im Detail spater besprochen (Kap. 3.4). Insbesondere sind die
Zellwinde von gramnegativen Bakterien mehrschichtig und komplex aufgebaut.
Aus der Zelle heraus kénnen unterschiedliche Zellfortsitze ragen, die im Falle der
Geifleln der Fortbewegung dienen (Kap. 20.1, © Abb.20.3).

Es sei besonders auf die Membranstrukturen in der prokaryotischen Zelle hinge-
wiesen, die mit der Zytoplasmamembran in Verbindung stehen (nicht dargestellt in
O Abb. 1.1): Bei den photosynthetisch aktiven Prokaryoten ersetzen einfache lamel-
lare und tubuldre Thylakoide (stark aufgefaltete Membranteile), siche Kap. 2.2, die
Plastiden (speziell die Chloroplasten) der Pflanzenzelle. Die Funktionen der Mito-
chondrien, wie sie fiir pflanzliche und tierische Zellen typisch sind (Kap.1.3), wer-
den bei den Prokaryoten von der Zytoplasmamembran iitbernommen.

Insgesamt ist das Zytoplasma einer prokaryotischen Zelle nur wenig strukturiert
und weist nur eine geringfiigige Tendenz zur Kompartimentierung auf. Insbeson-
dere fehlt ein membranumgrenzter Zellkern. Stattdessen befindet sich das geneti-
sche Material in einem sogenannten Kerndquivalent (Nukleoid), das sich jedoch
vom umgebenden Zytoplasma absetzt. Daneben kann sich genetisches Material in
den ringformigen Plasmiden befinden. Fernerhin befinden sich in der Zelle Ribo-
somen, die an der Protein-Biosynthese beteiligt sind (Kap.5.2) und sich auch zu
sogenannten Polysomen zusammenlagern kénnen. Enzyme (Kap.7.1), die sich
ebenfalls im Zytosol oder an den Zellmembranen befinden, sind mikroskopisch
kaum erkennbar. Jedoch werden Stoffwechselprodukte enzymatischer Aktivitat
héiufig in Tropfchen, Granula oder Einschliisse deponiert (z. B. Lipide, Glykogen,
Schwefel). Vielfach dienen diese Stoffe als Reservestoffe.

Auch wenn Prokaryoten nach dem bisher Beschriebenen in ihrem zelluldren
Aufbau einheitlich erscheinen, sind sie es dennoch nicht. Sie werden weiter einge-
teilt in sogenannte Eubakterien (echte Bakterien) und Archaebakterien (Urbakte-
rien) (Kap.20.1). Die letztgenannten besiedeln extreme Standorte (heifSe Quellen,
Kléaranlagen, schwelende Kohlehalden, Salzlaken) und werden heute als die ur-
spriinglichsten rezenten Organismen eingestuft.



1.3.1 Die pflanzliche Zelle

I Merke
Prokaryotische Zellen haben keinen membranumgrenzten Zellkern. Das typischerweise
ringférmig angeordnete genetische Material befindet sich in Nukleoiden und Plasmi-
den (Kap.4.4). Die Zellwand verleiht den Bakterien Festigkeit. Der Stofftransport wird
gegenuber der Umwelt durch die Zytoplasmamembran kontrolliert.

Die eukaryotische Zelle 13

Komplexe Organismen kénnen aus pflanzlichen oder tierischen Zellen aufgebaut
sein, die sich deutlich unterscheiden. Die Besonderheiten dieser Zellen sowie deren
charakteristischen Unterschiede im Vergleich zur prokaryotischen Zelle werden
nachfolgend erldutert.

I Definition
Eukaryotische Zellen sind in ihrem Inneren deutlich durch Membransysteme komparti-
mentiert und weisen typischerweise unterschiedliche Zellorganellen auf. Im Unter-
schied zur prokaryotischen Zelle sind ein Zellkern sowie das Auftreten von nicht ringfor-
migen Chromosomen charakteristisch.

Die pflanzliche Zelle 1.3.1

Betrachten wir zunéchst den schematischen Aufbau einer eukaryotischen Zelle (Eu-  Die pflanzliche Euzyte
zyte) einer Hoheren Pflanze (0 Abb.1.2). Der von der Zellwand eingeschlossene Teil
der Zelle wird als Protoplast bezeichnet. In ihm lassen sich unterschiedliche Grund-
strukturen feststellen. Sie sind essentiell fiir die Durchfithrung besonderer Stoff-
wechselleistungen. Um ein geregeltes Nebeneinander unterschiedlicher Stoffwech-
selabldufe zu gewéhrleisten, sind diese Grundstrukturen sehr haufig membranum-

0 Abb. 1.2 Schema einer eukaryotischen Zelle (meristematische Pflanzenzelle).

1 = Chloroplast, 2 = Grundplasma, 3 = Dictyosom, 4 = Endoplasmatisches Retikulum,

5 = Lipidtropfen, 6 = Mitochondrien, 7 = Nucleus (Kern) mit Kernkorperchen (Nucleoli),

8 = Zytoplasmamembran, 9 = Ribosomen, 10 = Tipfel mit Plasmodesmen, 11 = Vakuolen,
12 = Zellwand
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1.3 Die eukaryotische Zelle

grenzt. Unabhéngig davon, ob wir bei den Grundstrukturen eine Membranumgren-
zung beobachten oder nicht, konnen diese Strukturen auch als Kompartimente
bezeichnet werden. Wir kénnen demnach unterscheiden zwischen solchen Kom-
partimenten, die von einer Doppelmembran umgeben sind und solchen, die nur
eine einfache Membran haben. Auflerdem gibt es Kompartimente, die nicht memb-
ranumgrenzt sind, an die aber bestimmte Stoffwechselabldufe gebunden sind. Alle
spezifischen Strukturen sind Bestandteil des Zytoplasmas. Dessen Grundsubstanz
wird auch als Grundplasma bezeichnet (Kap. 2.2, weitere Definitionen). In ihm ist
als grofites Zellorganell der Zellkern eingelagert. Im Zellkern sind die Chromoso-
men lokalisiert, die bei der Kernteilung lichtmikroskopisch sichtbar werden.

Das Zytoplasma (Grundplasma) wird nach auflen hin wie bei den Prokaryoten
durch eine Membran, der Zytoplasmamembran (Plasmamembran, Plasmalemma,
Zellmembran), abgegrenzt. Ein weiteres Membransystem ist das Endoplasmatische
Retikulum. Es durchzieht die Zelle, unterliegt einer stindigen dynamischen Veran-
derung und unterteilt den Zellinhalt in Reaktionsrdume. Es steht in direktem Zu-
sammenhang mit der dufleren Kernmembran. In das Zytoplasma sind auch Mito-
chondrien und Plastiden als grof3ere Zellorganelle eingeschlossen. Dabei wird die
Photosynthese einer Zelle in den Chloroplasten durchgefiihrt. Die Mitochondrien
sind fiir die Energieversorgung der Zelle wichtig (Kap. 2.2). Weiterhin erkennt man
Ribosomen und Dictyosomen. Eine ausdifferenzierte pflanzliche Zelle hat eine Va-
kuole (Aufrechterhaltung des osmotischen Drucks), die nach auflen hin durch eine
Membran, ndmlich den Tonoplasten, vom Zytoplasma abgetrennt ist. Die Proto-
plasten benachbarter Zellen stehen miteinander durch sogenannte Plasmodesmen
in Verbindung.

I Merke
Charakteristisch fur die pflanzliche Euzyte sind eine deutlich entwickelte Zellwand, Va-
kuolen und Plastiden, wobei die Photosynthese in den Chloroplasten durchgeftihrt
wird (Kap.10.1).

Die Zelle der Saugetiere und des Menschen

Wie bei den bereits oben beschriebenen Zellen ist das Zytoplasma bei der tierischen
und menschlichen Euzyte von einer Zytoplasmamembran umgeben (0 Abb.1.3).
Diese liegt jedoch nicht einer starren Zellwand an, wodurch die Zelle eine grofie
Plastizitat erhélt. Damit die menschliche und tierische Euzyte formstabil bleibt,
wird sie in ihrem Inneren durch ein sogenanntes Zytoskelett stabilisiert. Dieses
durchzieht die ganze Zelle in alle Richtungen und ist mit der Zytoplasmamembran
verbunden (nicht eingezeichnet in © Abb.1.3). Damit wird die tierische Zelle nicht
von auflen mechanisch stabilisiert, sondern von innen. Ein schwicher ausgeprigtes
Zytoskelett gibt es allerdings auch bei pflanzlichen Zellen.

Die Zytoplasmamembran ist nach auf8en hin nicht strukturlos, sondern weist
viele kohlenhydrathaltige (zuckerhaltige) Strukturelemente auf, die als Glykokalyx
bezeichnet werden (Kap. 3.3). Die Glykokalyx gibt jeder Zelle eine nach auflen hin
erkennbare Identitét, die fir den Aufbau und die Funktion von Geweben absolut
essentiell ist.



1.3.2 Die Zelle der Saugetiere und des Menschen

O Abb. 1.3 Schema einer eukaryotischen Zelle (tierische Zelle). 1= Nucleus (Kern) mit
2 = Nucleoli, 3 = Zytoplasma, 4 = Dictyosom, 5 = raues Endoplasmatisches Retikulum,

6 = glattes Endoplasmatisches Retikulum, 7 = Lysosom, 8 = Centrosom, 9 = Mitochond-
rium, 10 = Kernmembran mit Kernporen, 11 = Zytoplasmamembran

Wie in der oberen Halfte von © Abb.1.3 dargestellt, kénnen sich wegen der grofien
Flexibilitit der Zytoplasmamembran Bereiche abschniiren und als Blaschen (Vesi-
kel) in das Zellinnere wandern. Der umgekehrte Weg ist ebenfalls moglich. Durch
diese Vorginge, die auch als Endozytose (Transport in die Zelle) und Exozytose
(Transport aus der Zelle) bezeichnet werden, konnen groflere Stoffmengen aufge-
nommen oder entsorgt werden, ohne dass die Stoffe durch die Zytoplasmamembran
mittels Transportproteine hindurch verlagert werden miissen. Uber diesen Weg
koénnen auch Mikroorganismen aufgenommen werden, die dann z. B. innerhalb der
Vesikel verdaut werden. In diesem Falle spricht man von Phagozytose. Menschliche
Zellen weisen keine der pflanzlichen Vakuole vergleichbare Struktur auf.

Die Euzyte des Menschen und der Saugetiere ist typischerweise von einem aus-
geprigten Endoplasmatischen Retikulum durchzogen. Dieses kann entweder frei
von Ribosomen sein (glattes Endoplasmatisches Retikulum) oder mit diesen be-
setzt sein (raues Endoplasmatisches Retikulum). Ein weiteres komplexes Memb-
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1.4 Besonderheiten der Zellen der Sdugetiere und der Samenpflanzen

ransystem sind die Dictyosomen, durch die Stoffe innerhalb der Zelle prozessiert
und transportiert werden konnen. Neben dem ausgeprigten Endoplasmatischen
Retikulum fallen in der tierischen Zelle grofle Mengen an Mitochondrien auf, die
fiir die Energieversorgung der Zelle wichtig sind. Wie bei allen Euzyten befindet
sich das genetische Material im Zellkern, wobei die Kernmembran im Elektronen-
mikroskop gut erkennbare Kernporen aufweist (0 Abb.2.17).

Das in © Abb. 1.3 wiedergegebene Bild ist eine starke Vereinfachung der Realitit.
Insbesondere Zellen der Siugetiere und des Menschen sind neben den pflanzlichen
Zellen dazu befahigt, sich zu differenzieren und eine Vielzahl von ganz unter-
schiedlichen Organen und Organismen aufzubauen (Kap.6). Dadurch weist die
Zelle ganz unterschiedliche Erscheinungsformen auf. An Stellen hohen Energiever-
brauchs (wie z. B. im Muskelgewebe) weist das Zytoplasma viele, teilweise dicht ge-
packte Mitochondrien auf. Da, wo eine hohe Syntheseleistung von Proteinen erfor-
derlich ist (z. B. in der Bauchspeicheldriise), hat die Zelle ein ausgeprigtes Endo-
plasmatisches Retikulum. Sekretproduzierende Zellen wiederum zeichnen sich
durch viele Dictyosomen aus.

Eine besondere Eigenschaft des tierischen Organismus ist jedoch, dass er sich
frei bewegen kann. Dieses ist nur bei einer hohen mechanischen Flexibilitit der
Zellen méglich; d. h. eine starre Zellwand darf nicht vorhanden sein. Auch setzen
Bewegungsabldufe eine exakte Regulation der betroffenen Organe voraus, was
durch Nervenbahnen und ein Nervensystem erzielt wird. Vergleichbare Organe
sind im Pflanzenreich nicht anzutreffen.

I Merke

Wahrend die Euzyte einen fest umgrenzten Zellkern hat, finden wir bei der Protozyte
lediglich eine angedeutete Kernregion. Wahrend die Euzyte sehr stark kompartimen-
tiert ist, entfallt bei der Protozyte weitgehend eine Kompartimentierung durch Memb-
ranstrukturen. Die menschliche Zelle hat im Vergleich zur pflanzlichen weder Chloro-
plasten, Vakuolen mit vergleichbarer Funktion noch eine Zellwand. Die Stabilitat der
Zelle wird durch das Zytoskelett gewahrleistet. Membranumgrenzte Strukturen sind bei
der Protozyte selten. Wie wir spater sehen werden, gibt es zwei Typen von Ribosomen,
namlich die sogenannten 70S-Ribosomen und die 80S-Ribosomen. Bei der prokyryon-
tischen Zelle kommen nur 70S-Ribosomen vor, wahrend wir bei der Euzyte sowohl
70S- als auch 80S-Ribosomen vorfinden. Bei den Euzyten muss man zwischen Pflanzen
und Tieren unterscheiden. Die pflanzliche Euzyte hat Plastiden (Ausnahme: Pilze) und
eine Zellwand. Der Euzyte des Menschen und der Saugetiere fehlt beides.

1.4 Besonderheiten der Zellen der Saugetiere

Die meisten Pflanzen
betreiben Photo-
synthese.

und der Samenpflanzen

Das charakteristischste Merkmal der pflanzlichen Zelle ist die Fahigkeit zur Photo-
synthese (Kap.10.1), auch wenn es natiirlich bei jeder Pflanze Gewebe gibt, die nicht
zur Photosynthese befihigt sind. Dem gegentiber besitzen tierische Zellen keinerlei
Fahigkeit zur Photosynthese, da ihnen die Chloroplasten fehlen. Die tierische Zelle
ist deshalb nie autotroph und immer auf die Zufuhr bestimmter organischer Nah-
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rungsbestandteile angewiesen, die letztendlich von phototrophen Pflanzen produ-
ziert worden sind.

Pflanzliche und tierische Zellen konnen beide Mitochondrien besitzen. Da tieri-
sche Organismen jedoch einen relativ hohen Energiebedarf haben, haben viele tie-
rische Euzyten auch eine hohe Dichte an Mitochondrien. Dieses bedingt auch eine
regelméflige Zufuhr von Substanzen, aus denen in den Mitochondrien Energie ge-
wonnen werden kann (Kap. 9). Kommt es zur Unterbrechung der Zufuhr von diesen
Substanzen, so sterben tierische Zellen in der Regel sehr schnell ab.

Praxisheispiel: Pflanzliche und tierische Zellkulturen

Pflanzliche und tierische Zellkulturen werden angelegt, um arzneilich verwendbare Stoffe zu
gewinnen. Dabei ist jedoch die tierische Zellkultur wesentlich anspruchsvoller, da das Nahr-
stoffangebot und die Temperatur sehr genau eingehalten werden mussen. Tierische Zellkul-
turen werden zur Produktion von peptidischen Arzneistoffen verwendet, z. B. Antikorper
und Interleukine.

Eine pflanzliche Zelle weist eine hoch entwickelte und starre Zellwand auf. Diese
gibt der Zelle eine grofie mechanische Stabilitit und verhindert, dass die Zelle platzt.
Der Innendruck der pflanzlichen Zelle kann tiber die Vakuole reguliert werden. Die
Zellwand ist auch fiir die hohe Festigkeit von Holz verantwortlich.

Eine festigende Zellwand fehlt in der Euzyte der Sdugetiere und des Menschen.
Eine starre Zellwand wiirde die Beweglichkeit von tierischen Organismen nahezu
unmoglich machen. Eine Vakuole macht nur Sinn, wenn der durch sie aufgebaute
Druck auch von einer Zellwand abgefangen werden kann.

Im Unterschied zur pflanzlichen Zelle weist die tierische Zelle eine sehr kom-
plexe Glykokalyx auf. Glykosylierte Strukturen sind auch auf der Auflenseite der
pflanzlichen Plasmamembran vorhanden, jedoch nicht so ausgepragt. Die Glykoka-
lyx ist fur die tierische Zelle ausgesprochen wichtig, da tiber sie Anlagerungspro-
zesse einzelner Zellen zu grofleren Aggregaten und letztendlich Organen verlaufen.
Die Glykokalyx ist wie ein individueller Fingerabdruck einer jeden Zelle (Kap.3.3).

Aus tierischen und pflanzlichen Zellen konnen hoch organisierte Organismen
ausgebildet sein. Bei den Landpflanzen sind die Baume eindrucksvolle Beispiele
dieser Tendenz. Auch gibt es bei den Tieren sehr grofie Organismen, wie zum Bei-
spiel Wale und Elefanten. Bei den Baumen ist die Stabilitdt ein grofles Problem,
welches durch Spezialisierung von bestimmten Zellen gelost werden musste
(Kap.13). Durch den Holzkorper eines Baumes wird auch der Wassertransport ge-
wihrleistet.

Beim Organismus der Sdugetieren und des Menschen ist die Situation viel kom-
plizierter. Die Stabilitdt von grofleren Tieren wird zunéchst durch Knochengewebe
erzielt (Kap.27.1.3). Daneben ist aber auch ein sehr komplexes System zur Versor-
gung mit Nahrstoffen und zur Entsorgung von Abfallstoffen erforderlich, was orts-
ungebunden ist. Pflanzen sind typischerweise ortsgebunden. Das Verdauungssys-
tem ist fiir Sdugetiere und Menschen von grofier Wichtigkeit, da sie nicht autotroph
sind und viele lebenswichtige Stoffe im Gegensatz zur pflanzlichen Zelle nicht selbst
synthetisieren konnen. All dieses muss {iber ein Nervensystem kontrollierbar sein,
dessen Kernelement das zentrale Nervensystem ist (Kap. 28.3).

Tierische Zellen haben
eine Glykokalyx.
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I Synopse

1.4 Besonderheiten der Zellen der Saugetiere und der Samenpflanzen

Aus diesen Uberlegungen wird ersichtlich, dass die Zelle der Sdugetiere und des
Menschen sich in viel h6herem Mafle zu spezialisierten Zellen und Organen diffe-
renzieren kénnen muss, als dieses fiir eine pflanzliche Zelle der Fall ist. Erst durch
eine Differenzierung konnen von den Zellen spezielle Aufgaben wahrgenommen
werden, die fiir den Gesamtorganismus von Bedeutung sind.

Die Besonderheit der Pflanzenzelle aber liegt in ihrer enormen biochemischen
Potenz, die in der Photosynthese, der Nitrat- und Sulfatreduktion, der Synthese aro-
matischer Ringe und einer Vielfalt von Naturstoffen ihren Ausdruck findet. Die Er-
forschung dieser Naturstoffe ist ein Schwerpunkt der Pharmazeutischen Biologie (s.
auch Kap.10.6).

I Merke

Der pflanzlichen, tierischen und menschlichen Euzyte gemeinsam sind die Zytoplasma-
membran, das Zytoplasma, das Endoplasmatische Retikulum, Ribosomen, Dictyoso-
men, Mitochondrien und der Zellkern. Signifikante Unterschiede gibt es bei der Zell-
wand, der Glykokalyx, den Chloroplasten und der Vakuole. Diese Unterschiede erge-
ben sich alleine aus dem unterschiedlichen Erscheinungsbild von Pflanze und Tier.
Beide Zelltypen konnen zu ganz unterschiedlichen, spezialisierten Zellen differenzieren.
Nur tierische Organismen bilden ein Nervensystem aus.

Zusammenfassung

m Die kleinste funktionsfahige Einheit des Lebens ist die Zelle, welche einen eigenen
Stoffwechsel haben muss, sich selbststandig vermehren kann und auf Umweltreize
reagiert.

m Esgibt Zellen, die einen von einer Membran umgrenzten Zellkern enthalten (Euzyte)
und Zellen, die keinen echten Zellkern haben (Prozyte).

m Die zwei wichtigsten Grundtypen der Euzyte sind die pflanzliche und die tierische
Euzyte.

m Pflanzliche Zellen haben eine Zellwand, die aus Cellulose und Lignin besteht, die aber
bei den tierischen Zellen fehlt.

m Pflanzlichen Zellen haben im Unterschied zu tierischen Zellen Chloroplasten und
Vakuolen, die der Speicherung von Stoffen und dem Aufrechterhalten des osmotischen
Drucks dienen.

m Charakteristisch fur tierische Zellen ist eine Glykokalyx.

m Eukaryotische Zellen zeigen eine groBe Tendenz zur Differenzierung. Nur tierische
Organismen bilden ein Nervensystem aus.

m Die Pharmazeutische Biologie befasst sich mit der Erforschung und Lehre von biogenen
Arzneistoffen in bakteriellen, pilzlichen, pflanzlichen und tierischen Zellen sowie in
Algen.



Wiederholungsfragen

Wiederholungsfragen
1. Was sind die Charakteristika eines lebenden Organismus?

2. Was unterscheidet eine prokaryotische von einer eukaryotischen Zelle?

3. Welche besonderen Charakteristika haben pflanzliche Zellen?
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25.6.1 Ubersicht

0O Abb.25.30 Blute
des Hybrids
Passiflora x belotii.
Die fadenférmigen
sterilen Staminodien
sowie der Androgy-
nophor im Zentrum
der Blite sind gut zu
erkennen. Der
Ausschnitt A zeigt
die eng gewickelten
Ranken

Viscaceae s. str. (450) Ordn.: Santalales

Die Mistelgewidchse sind griine Halbschmarotzer, die auf holzigen Wirtspflanzen
vorkommen und mit Haustorien deren Xylem anzapfen (0 Abb.11.1). Sie sind in
Europa mit etwa 4 Arten vertreten; heute werden sie zur Familie der Santalaceae
(Sandelholzgewidchse; 44/940) gestellt. Die Bliiten der Misteln sind meist stark re-
duziert und zweihédusig. Die meisten Arten haben einen dichasialen Sprossaufbau
und lederdhnliche Blitter. Die Friichte sind Beeren, die meist durch Vogel verbreitet
werden und sehr klebrig sind (Schleim, Kautschuk) und daher an Asten von Wirts-
pflanzen kleben bleiben.

Der Mistel werden heute zahlreiche therapeutische Eigenschaften zugeschrieben
(z.B. Antitumorwirkung), doch sind die verantwortlichen Inhaltsstoffe bislang
nicht vollstindig aufgekldrt. Es kommen Polypeptide (Viscotoxine) und ricindhnli-
che Lektine vor.

Drogen und Stammpflanzen
m  Mistelkraut (DAB); Visci herba; Viscum album; Lektine; Europa, Asien

Rosopsida — Asteriden

Ubersicht

Die zweite grofle Gruppe der Rosopsida, die Asteridae, sind die evolutiv am weites-
ten entwickelten Dikotylen (Kap.25.5.1). Krautige Vertreter tiberwiegen, ebenso
wie eine relativ kleine Zahl wirtelig angeordneter Bliitenorgane, also oft kleine, ver-
einfachte Bliiten, haufig in bliitenreichen Bliitenstdnden.
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Viscaceae sind griine
Halbschmarotzer.

25.6

25.6.1

Asteridae sind
hochentwickelt.
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Coffein istim
Pflanzenreich

25.6.2

25.6.3

mehrmals »erfunden«

worden.

25.6.4

25.6 Rosopsida — Asteriden

Aquifoliaceae (1/410) Ordn.: Aquifoliales

Die Stechpalmengewichse sind in Europa nur durch Ilex aquifolium vertreten, eine
Art mit immergriinen stachligen Blittern, die mit den Palmen nichts zu tun hat. Die
Gattung Ilex ist in den gesamten Tropen mit vielen Arten vertreten. Die Bliiten sind
meist vierteilig, zweihdusig; die Frucht ist eine Steinfrucht mit meist vier Steinker-
nen. In chemischer Hinsicht ist das Auftreten von Purinderivaten kennzeichnend.
So ist z. B. der Mate-Tee coffeinhaltig, das Nationalgetrank einiger Linder Stidame-
rikas.

Drogen und Stammpflanzen
m Grlne Mateblatter, Gerostete Mate (DAC); Mate folium viride, Mate folium tostum;
llex paraguariensis; Coffein, Theobromin; Stidamerika

Theaceae (7/330) Ordn.: Ericales

Die Theaceae weisen einige urspriingliche Merkmale auf. So ist bei ihnen der all-
mihliche Ubergang von Hochblittern in den schraubigen Kelch und die gleichfalls
noch schraubig stehenden Kronblitter sehr auffillig. Das Gynoeceum ist bereits eu-
synkarp mit zentralwinkelstdndiger Plazentation. Die Samen haben einen vergro-
Berten Embryo mit reduziertem Endosperm.

Zu den Teegewidchsen gehoren Holzgewdchse mit lederigen, immergriinen Blét-
tern mit einem Verbreitungszentrum in Ostasien. Anatomisch sehr charakteristisch
fir die Theaceae sind Blattsklereiden (0 Abb.13.14). Oxalatdrusen sind ebenfalls
sehr weit verbreitet.

Chemische Merkmale

Die Pflanzen sind gerbstoffreich und akkumulieren bemerkenswert viele Fluoride.
Die Teeblatter gehoren zu den fluorreichsten pflanzlichen Produkten, die von den
Menschen genutzt werden; altere Blatter konnen bis 1500 ppm Fluorid enthalten.
Die im Tee (Camellia sinensis) enthaltenen Purinalkaloide (Methylxanthine, insbes.
Coffein) sind in dieser Familie offenbar nur auf diese Art beschrinkt und wohl
durch Jahrhunderte lange Selektion (Ziichtung) ausgelesen.

Drogen und Stammpflanzen

m Teebldtter, schwarzer Tee (oder unfermentiert: Griner Tee) Theae folium; Camellia
sinensis = Thea sinensis; Di- und Trimethylxanthin (Theophyllin, Coffein); China,
Assam; kultiviert: Japan, USSR, Indien, Ceylon, Java

Ericaceae (126/4000) Ordn.: Ericales

Die Ericaceae (Heidekrautgewichse) sind tiberwiegend Zwergstriaucher, die vor al-
lem die geméfligten und kalten Regionen besiedeln.

Dank ihrer Mykotrophie sind sie zur Besiedlung extrem mineralstoffarmer Bo-
den (Rohhumus, Moore, Heide) befahigt. Die Blatter sind haufig immergriin, unge-



25.6.4 Ericaceae (126/4000) Ordn.: Ericales

«K5 C5A5+5 G(5)  +K5 C5 A5+5 G(5)
c D

0 Abb.25.31 A Blutenlangsschnitt von Arctostaphylos uva-ursi, B Blitenlangsschnitt von
Vaccinium myrtillus, C Blitendiagramm und -formel von Arctostaphylos uva-ursi,

D Blutendiagramm und -formel von Vaccinium myrtillus. Foto rechts: Rhododendron
tomentosum (Sumpfporst), der in nordischen Landern traditionell genutzt wird

teilt, wechselstdndig und stark xeromorph (lederartig oder nadelférmig) gebaut. Die
Heidekrautgewdchse haben in Europa etwa 50 Vertreter.

Die Bliiten sind vollstandig, radidr, hypogyn (0 Abb.25.31 A, C) oder epigyn
(0 Abb.25.31 B) (Vaccinium; diese Gattung wird deshalb manchmal auch als eigene
Familie Vacciniaceae abgetrennt). Die Petalen sind meist verwachsen (sympetal).
Blitendiagramme und Bliitenformeln siehe © Abb.25.31. Die Antheren der zwei
Staubblattkreise 6ffnen sich gewohnlich durch apikale Poren und besitzen zuge-
spitzte Anhédngsel. Die Pollen bleiben hiufig in Tetraden zusammen (0 Abb.17.12 H).

Der Fruchtknoten wird aus 5, seltener 4 Karpellen aufgebaut mit einem Griffel
und kopfiger Narbe. Im synkarpen Gynoeceum werden zahlreiche, tenuinucellate,
unitegmische Samenanlagen zentralwinkelstindig angelegt. Die Frucht ist eine
Kapsel, Steinfrucht oder Beere (Vaccinium).

Chemische Merkmale

Die Ericales sind typische Polyphenol-Pflanzen, die Phenolheteroside oder poly-
mere Phenole (Catechingerbstoffe) speichern. Die Giftigkeit mancher Arten (Rho-
dodendron) geht auf toxische Diterpene zuriick. Das Arbutin (ein typisches Phe-
nolglucosid: Monoglucosid des Hydrochinons) und die reichliche Gerbstoffspei-
cherung (iiberwiegend Catechingerbstoffe, z. T. begleitet von Gallotanninen) sind
chemische Merkmale, die an die Rosidae erinnern. Arbutin ist besonders bei Erica-
les weit verbreitet (gelegentliche Vorkommen bei Rosidae und Asteridae). Es ist ne-

Ericales weisen
obligate Mykorrhiza
auf.
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Ericaceae enthalten
Polyphenole und
Iridoide.

25.6.5

Zentrale Plazentation
und Triterpensaponine
kennzeichnen
Primulaceae.

Heterostylie

25.6 Rosopsida — Asteriden

ben dhnlichen Verbindungen (Methylarbutin) in den Bléttern der Barentraube
(Uvae ursi folium) reichlich enthalten.

Die Iridoide der Ericaceae (Monotropein bei Vaccinium, Arctostaphylos, Vacci-
nosid bei Vaccinium und Andromeda) entsprechen dem C,,-Typ; Aucubin bei Rho-
dodendron, Unedosid bei Arbutus und Arctostaphylos sind Cy-Typ-Iridoide. Ahnlich
wie bei den morphologischen Merkmalen lassen sich auch bei der Entstehung der
Biosynthesewege der Iridoide bestimmte Entwicklungsrichtungen vermuten, die
wohl ausgehend von bitteren Abwehrstoffen gegen herbivore Tiere zu einer Fiille
verschiedener Verbindungen gefiihrt haben.

Drogen und Stammpflanzen

m Bdrentraubenblatter (Ph. Eur.); Uvae ursi folium; Arctostaphylos uva-ursi; Arbutin;
nordliche Nordhemisphdre und Gebirge

m Preiselbeerblatter (OAB); Vitis idaeae folium; Vaccinium vitis-idaea; Arbutin;
Nordhemisphare

m Heidelbeerblatter, Heidelbeeren (DAC, OAB, Ph. Helv.); Myrtilli folium, Myrtilli
fructus; Vaccinium myrtillus; Gerbstoffe, Arbutin; bzw. Fruchtsauren, Farbstoffe;
Europa, Asien

Primulaceae (9/900) Ordn.: Ericales

Die Verwandtschaftsbeziehungen und die Stellung der fritheren Primulales und der
Ericales sind noch nicht abschlieflend geklart. Manche Systeme, auch wie das in
O Abb. 18.2 vorgestellte, vereinigen beide Gruppen unter den Ericales s.1.

Die Primulaceae (Schliisselblumengewichse) sind fast ausschlieSlich krautige
Pflanzen gemafigter Klimazonen. Sie sind in Europa mit etwa 100 Arten vertreten.
Die grofSe Gattung Primula ist in Gebirgen weltweit verbreitet. Bei den haufig vor-
kommenden Rosettenpflanzen ist der Spross stark reduziert. Die Blétter sind unge-
teilt. Die Bliiten weisen oft eine lange Kronrohre auf. Sie sind sympetal, radidr pen-
tamer und hypogyn (0 Abb. 25.32).

Die Stamina sitzen meist der Innenseite der Kronréhre an. Bei Primula tritt He-
terostylie auf, d. h. es kommen Pflanzen mit langgriffeligen Bliiten, deren Antheren
tief in der Kronréhre sitzen und kurzgriffelige mit Antheren am Eingang der Kron-
réhre vor (0 Abb.17.17). Durch Insekten werden die grofieren Pollenkérner von
kurz- (mit kleinen Narbenpapillen) auf langgriffelige (mit grofien Narbenpapillen
und kleinen Pollenkérnern) bzw. umgekehrt tibertragen und damit Selbstbestau-
bung verhindert. Der vermutlich aus 5 Karpellen hervorgehende Fruchtknoten mit
einem Griffel und Narbe weist zentrale Plazentation auf; die Samenanlagen sitzen
an einer zentralen Plazentarsiule. Die Frucht ist eine Kapsel, die sich mit 5 Zdhnen
oder einem Deckel 6ffnet. Die Primulaceen wurden frither wegen der zentralen Pla-
zentation nahe den Plumbaginales im Anschluss an die Caryophyllaceen angeord-
net (Centrospermen). Gewisse chemische Beziehungen bestehen beziiglich der Tri-
terpensaponine.
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*K(5) [C(5) AS] G(8)
A B

0 Abb.25.32 Echte Schlusselblume (Primula veris), Blatter rosettenartig stehend.
A Habitus, B Blutendiagramm und Blttenformel

Chemische Merkmale

Allgemein kommen in den Primulaceen Triterpensaponine vor. Das haufigste
Aglykon ist Primulagenin. Giftige Saponine enthélt das Alpenveilchen (Cyclamen).
Als Saponindrogen verwendet man die unterirdischen Organe oder die Bliiten von
Primula elatior und P. veris (0 Abb.25.32).

Drogen und Stammpflanzen

m Primelwurzel (Ph. Eur.); Primulae radix; Primula veris, P elatior; Saponine; Westeuropa
bis Ostasien

m Schlisselblumenbliten; Primulae flos; Primula veris, P elatior; Pigmente, Saponine;
nordliches Eurasien

Loganiaceae (13/420) Ordn.: Gentianales 25.6.6

Die Gentianales (frither Contortae genannt aufgrund ihrer gedrehten Krone in der Die Gentianales haben
Knospe) sind durch radiire Bliiten, gegenstindige, ganzrandige, ungeteilte Blitter ~ausgepragte
und bikollaterale Leitbiindel ausgezeichnet (aufler bei Menyanthaceae und Rubia- Gruppenmerkmale.
ceae). Iridoide kommen in allen Familien vor, auf8er bei Asclepiadaceen.
Die Loganiaceen sind noch relativ urspriinglich. Es sind tropische Holzpflanzen. Loganiaceen liefern
Zu ihnen gehdren Pflanzen, die zur Herstellung von Curare (Pfeilgift) dienen. Pfeilgriffe.
Teils sind die Inhaltsstoffe Iridoidglykoside, teils Indolalkaloide, vor allem in der
Gattung Strychnos. Loganin tritt bei den Loganiaceae verbreitet auf. Strychnin und
Brucin sind stark bittere Indolalkaloide der Brechnuss (Strychnos nux-vomica). All-
gemein ist beziiglich der phytochemischen Merkmale bei den Loganiaceen festzu-
halten, dass zwischen den einzelnen Vertretern erhebliche Unterschiede bestehen.
Durch chemische Merkmale kénnen insoweit bisher meistens nur einzelne Grup-
pen charakterisiert werden (etwa durch Indolalkaloide oder durch Bitterstoffe).
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25.6.7

Gentianaceae haben
eine charakteristische,
rohrenformige Krone.

Gentianales schmecken

bitter.

25.6.8

25.6 Rosopsida — Asteriden

Drogen und Stammpflanzen

m Brechnuss; Strychni semen (OAB; Ph. Eur., homdopathische Verwendung); Strychnos
nux-vomica, © Abb. 17.13); Indolalkaloide vom Strychnin-Typ (sehr giftig!);
Stdasien, Indonesien

m Loganiaceen-Curare aus Strychnos guianensis, Strychnos toxifera, S. castelnaeana
u. a.; sidamerikanische Pfeilgifte mit Curare-Wirkung durch Strychnos-Alkaloide;
Amazonas

m  Gelsemiumrhizom; Gelsemii radix; Gelsemium sempervirens; Indolalkaloide;
atlantisches Nord-Amerika; Gelsemium wird auch homoopathisch verwendet (HAB).

Gentianaceae (87/1650) Ordn.: Gentianales

Von den holzigen Loganiaceen leiten sich die iiberwiegend krautigen Gentianaceen,
die Enziangewichse, in Europa mit 75 Arten vertreten, ab. Die Blatter stehen gegen-
standig, sind ungeteilt und ganzrandig. Die Leitbiindel sind bikollateral. Die Bliiten
sind oft lang rohrenférmig oder aber radformig offen und die Kronblatter dann nur
am Grunde verwachsen. Die Bliitenformel lautet *K(5) [C(5) A5] G(2); gelegentlich
sind die Bliiten 4-zahlig. Die Enziangewéchse fallen durch ihren bitteren Geschmack
auf; sie liefern mehrere Bitterstoffdrogen.

Die Bitterstoffe gehoren biogenetisch iiberwiegend zu den Terpenoiden. Die
einfacheren, wie Gentiopikrosid oder Swertiamarin, sind Iridoidglykoside. Dane-
ben kommt stets auch Loganin vor. Familientypisch ist ferner in ausdauernden Ar-
ten der Ersatz der Stiarke durch das Trisaccharid Gentianose (Glc-Glc-Fru).

Drogen und Stammpflanzen

m Enzianwurzel (Ph. Eur.); Gentianae radix; Gentiana lutea, Bitterstoffe; Europaische
Gebirge (0 Abb.25.33 B)

m Tausendgildenkraut (Ph. Eur.); Centaurii herba; Centaurium erythraea =
C. umbellatum = C. minus; Bitterstoffe; Europa, Westasien (0 Abb.25.33 C)

m Bitterkleeblatter (DAC, OAB); Trifolii fibrini folium; Menyanthes trifoliata
(Menynthaceae, friiher bei Gentianales, heute wohl zu den Asterales zu stellen);
inulinfiihrend, iridoide Bitterstoffe; gemaBigte Sumpfstandorte der Nordhemisphare
(0 Abb.25.33 E)

Apocynaceae s. str. (160/2100), Ordn.: Gentianales

Die Hundsgiftgewichse sind vorwiegend Holzpflanzen tropischer Urwilder und
mit nur zehn Arten in Europa vertreten. Alle fithren z. T. kautschukhaltigen Milch-
saft in ungegliederten Milchréhren sowie toxische Inhaltsstoffe und zwar alternativ
Indolalkaloide oder Cardenolide. Die Blitter sind auch hier gegenstindig, ungeteilt
und ganzrandig, die Leitbiindel bikollateral. Die Antheren sind frei und die Pollen-
korner einzeln. Der zweiteilige Fruchtknoten erscheint fast chorikarp (0 Abb.25.34),
die beiden Karpelle sind aber am Grunde verwachsen; sie werden spdter zu einer
Doppelbalgfrucht. Die zahlreichen, leichten Samen werden durch Haaranhédngsel
oder einen Haarschopf (0 Abb. 25.34) anemochor (durch den Wind) verbreitet. Die
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*K(5) [C(5) A5] G(2)

. ¥ & 2 E

O Abb.25.33 A Blutenformel und Diagramm von Gentiana pannonica. B Gentiana lutea,
C Centaurium erythraea; D Gentiana cruciata (4-zahlig); E Menyanthes trifoliata (Me-
nynthaceae, friiher bei Gentianales, heute wohl zu den Asterales zu stellen)

Bliiten weisen eine charakteristische, rohrenférmige Krone mit grof3en, freien Zip-
feln auf, teilweise auch mit Nebenkrone (0 Abb.25.35 A), die im Knospenstadium
ineinander verdreht sind.

Chemische Merkmale
Aus den Apocynaceen sind inzwischen weit iber 100 Indolalkaloide bekannt, ins- ~ Apocynaceae sind
besondere aus Rauvolfia-Arten. Neben dem Reserpin (0 Abb.25.36) als dem wich-  giftig: die klassische
tigsten Alkaloid kommen weitere tertidre Indolbasen oder gelbgefirbte quarternire Indolalkaloidfamilie
Verbindungen (Serpentin) vor.
Dimere Indolalkaloide (Vindolin, Vinblastin, Vincristin; Tumortherapeu-
tika!)sind aus Catharanthus- und Vinca-Arten (Immergriin) bekannt. Von den
zahlreichen in Blittern und Samen akkumulierten herzwirksamen Glykosiden
(Cardenolide) sind die Strophanthine aus Strophanthus-Arten Aquatorialafrikas,
Oleandrin aus den Blittern von Nerium oleander und Peruvosid aus den Samen
von Thevetia neriifolia arzneilich bedeutsam. Als Zuckerkomponente treten wie bei
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O Abb.25.34 Strophanthus hispidus
(Apocynaceae). A Frucht (Doppelbalg),

B Same mit Haarschopf. C Blitendiagramm
(Discusnektarien schraffiert)

'K(5) C(5) A5 G(2)
A c

Digitalis-typische Didesoxyhexosen auf. Die Apocynaceae stellen heute beziiglich
der Cardenolide und Alkaloide eine der am griindlichsten untersuchten Pflan-
zenfamilien dar. Uber die weiteren chemotaxonomisch wichtigen Stoffgruppen ist
bekannt, dass in den Milchsiften Triterpene und Kautschuk, in den Samen fette Ole
weit verbreitet sind. Polyphenole, Iridoide und Saponine kommen ebenfalls vor.

Drogen und Stammpflanzen

m Strophanthussamen (DAC); Strophanthi grati semen; Strophanthus gratus;
g-Strophantin, (Quabain, giftig!); Westafrika. Wird auch in der Homoopathie (HAB)
benutzt.

m Strophanthussamen Kombé; Strophanthi Kombé semen; Strophanthus kombé;
k-Strophanthin (Glykosidgemisch, giftig!); Ostafrika

m Rauwolfiawurzel (DAB); Rauwolfiae radix; Rauwolfia serpentina, R. vomitoria,
Indol-Alkaloide: Reserpin (Ph. Eur., OAB); Indien, Assam, andere Arten im Kongobe-
cken

m Quebrachorinde (DAC); Quebracho cortex; Aspidosperma quebracho blanco;
Alkaloide, Gerbstoffe; Argentinien, Chile

m Oleanderblatter; Oleandri folium (Neri folium); Nerium oleander; Cardenolide;
mediterran, Orient
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O Abb.25.35 Apocynaceae s.str.: A Nerium oleander; B Adenium obesum; C Catharan-
thus roseus. Asclepiadoideae: D Vincetoxicum hirundinaria, E VergroBerung der Einzelblite

H3CO \ N o
N \ ochs
HaCO © OCH3
IOCH: OCHg
Reserpin

0 Abb.25.36 Strukturformel des Indolalkaloids Reserpin

Apocynaceae, Unterfamilie Asclepiadoideae (260/2850) 25.6.9
Ordn.: Gentianales

Die fritheren Asclepiadaceae (Schwalbenwurzgewichse) sind eine sehr formenrei- Die Asclepiadaceen
che Familie mit Holzpflanzen, Lianen, Epiphyten, Krautern sowie kakteenahnlichen sieht man bestau-
Stammsukkulenten und werden heute als Unterfamilie der Apocynaceae aufge- bungsphysiologisch als
p Ihre Bli ho d komplizi Angi bli die »Orchideen« unter
asst. re uten gehoren zu den kompliziertesten Angiospermenbliuten .o Dikotylen an.

(0 Abb.25.35 D, E) mit mannigfaltigen Bestdubungsmechanismen. Die Antheren
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Rubiaceae sind eine
der artenreichsten
tropischen Pflanzenfa-
milien.

25.6 Rosopsida — Asteriden

sind mit dem Narbenkopf verwachsen, die Pollenkérner meist zu Pollinien ver-
klebt. Sie werden mit Hilfe von Klebkorpern zur Bestdubung an oft speziell ange-
passte bliitenbesuchende Insekten befestigt (vergleichbar Orchideen, © Abb.26.2 H,
L, J). Ihr Verbreitungsschwerpunkt sind die Tropen; in Europa kommen nur 20 Ar-
ten vor.

Chemische Merkmale

In chemischer Hinsicht fillt auf, dass die Asclepiadaceen im Gegensatz zu allen an-
deren Gentianales keine Iridoide bilden. Cardenolide, Saponinbitterstoffe, Triter-
pene und Kautschuk sind die auffallendsten Inhaltsstoffe der Familie. Alkaloide
sind wohl seltener als bei den Apocynaceen s. str.

Drogen und Stammpflanzen
m Condurangorinde (DAC, OAB, Ph. Helv.); Condurango cortex; Marsdenia condu-
rango; Bittere Steroidglykoside (Condurangin); NW Stidamerika

Rubiaceae (600/10400) Ordn.: Gentianales

Die Rotegewichse, in Europa durch etwa 230 fast nur krautige Arten vertreten, um-
fassen eine sehr grofe Zahl weitgehend tropischer Holzpflanzen. Die gegenstandi-
gen, einfachen, ganzrandigen Blitter weisen meist Nebenblatter auf, die nicht selten
den Blattern vollig gleichen konnen. Es entsteht dadurch ein Blattquirl. Diese Laub-
blattwirtel umfassen in der Regel 4, 6 oder 8 Glieder. Der Fruchtknoten ist unter-
standig; dies unterscheidet die Rubiaceen von den anderen Gentianales. Sie wurden
daher frither mit den Dipsacales in eine Ordnung Rubiales zusammengestellt. Zwar
bestehen gewisse Beziehungen zu den Caprifoliaceae, aber morphologische, anato-
mische (bei den Rubiaceen keine bikollateralen Leitbiindel) und chemische Merk-
male (Alkaloide) deuten auf nahe Beziehungen zu den Loganiaceae hin. Hervorzu-
heben ist noch, dass die Blitter hypostomatisch sind, die Stomata stets parazytisch
(Rubiaceen-Typ). Neben Calciumoxalat-Kristallsand treten in Rubiaceen haufig
auch Raphiden in meist lang gestreckten Idioblasten auf, die sonst vor allem bei den
Monokotylen vorkommen. Die Bliitenformel lautet bei den in Europa heimischen
Galium- und Asperula-Arten *K4 [C(4) A4] G(2) (0 Abb.25.37). Der Kelch ist oft

K4 [C(4) Ad] G(2)

A B

0 Abb. 25.37 Blutenaufbau von Gallium. A Blute Galium odoratum (Waldmeister) im
Langsschnitt, B Blutendiagramm, C Gallium verum, D Einzelbl(ite
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0 Abb.25.38 Coffea arabica (Rubiaceae), Kaffeestrauch. A blihender und fruchtender
Spross, B Steinfrucht, Fruchtfleisch zum Teil entfernt, C Samen ohne bzw. mit pergament-
artigem Endokarp (Silberhdutchen), D Detail Blutenstand

X
O CH HO
e, M N §N
QR R N
07 >N""N
I
CH3 Nig
Coffei

otein R=H: Cinchonin (8,9 trans)

Cinchonidin (8,9 cis)
R = OCHgj: Chinin (8,9 trans)
Chinidin (8,9 cis)

0 Abb.25.39 Strukturformel einiger wichtiger Rubiaceen-Alkaloide

stark reduziert oder bildet sich erst nach der Bliite aus. Selten treten pentamere Blii-
ten auf. Die heimischen Gattungen gehéren wie die tropischen Kaffeestraucher der
Unterfamilie der Rubioideae an, deren Fruchtficher stets einsamig sind. Die
Friichte sind daher Spaltfriichte oder zweikernige Steinfriichte (0 Abb.25.38). Die
Arten der anderen Unterfamilie, der Cinchonoideae, bilden vielsamige Kapseln
(z.B. Cinchona, Cephaélis). Sie stehen damit den Loganiaceen noch néher.

Chemische Merkmale

Eine Vielzahl von Inhaltsstoffen ist aus dieser grofSen Familie bekannt. Die China-
alkaloide (Chinin, Chinidin, Cinchonin, Cinchonidin) sind biogenetisch Indolal-
kaloide. Weiter kommen in den Rubiaceen in manchen Sippen Anthrachinone vor.
Der Farbstoft Krapplack (Alizarin =1,2-Dihydroxyanthrachinon) stammt von Ru-
bia tinctorum. Von grofler wirtschaftlicher Bedeutung ist die Gattung Coffea. Die
Samen der Steinfriichte von Coffea enthalten das Trimethylxanthin Coffein. Coffein

Rubiaceae liefern nicht
nur Chinarinde und
Kaffee.

431
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und wenige andere Methylxanthine kommen im Pflanzenreich weit verstreut in den
verschiedensten Gruppen vor (chemische Konvergenz, © Abb. 25.39).

Weiterhin sind die Rubiaceen chemisch charakterisiert durch Iridoidvorkom-
men, Speicherung von Mannitol und Galaktomannanen (in stirkefreien Samen).
Zu erwiahnen ist auch die Akkumulation von Aluminium.

Drogen und Stammpflanzen

m Chinarinde (Ph. Eur.); Cinchonae cortex; Cinchona pubescens = C. succirubra,
C. officinalis, C. ledgeriana, C. calisaya u. a.; China-Alkaloide; Peru, Bolivien,
kultiviert in Java, Indien

m Ipecacuanhawurzel (Ph. Eur.); Ipecacuanhae radix; Cephaélis ipecacuanha,
C. acuminata, Emetin, Cephaelin; Brasilien

m Yohimberinde; Yohimbehe cortex; Pausinystalia yohimbe, Yohimbin-Alkaloide
(Yohimbinhydrochlorid OAB); Westafrika

m Waldmeisterkraut; Asperulae herba; Galium odoratum,; Cumarin (wird beim
Trocknen aus geruchlosen glykosidischen Vorstufen frei) ; Europa

m Echtes Labkraut (DAC); Galii lutei herba; Galium verum (0 Abb.25.37 C, D);
Flavonoide; Europa, Nordafrika

m Kaffeebohnen; Coffeae semen; Coffea arabica, C. liberica, C. canephora, Coffein;
Athiopien, Liberia; kultiviert Tropen, Brasilien

m Krappwurzel; Rubiae tinctorum radix; Rubia tinctorum; Alizarin u. a. Pigmente;
Mittelmeergebiet

25.6.11 Lamiaceae (236/7170) Ordn.: Lamiales

Tubiflore Pflanzen-
familien

Die Lamiales und verwandte Ordnungen umfassen artenreiche Familien, die als die
sog. tubifloren Pflanzenfamilien bezeichnet werden: Familien mit sympetalen, oft
rohrigen Bliiten. Die tiberwiegend abgeleiteten Merkmale stellen typische Merk-
malskombinationen dar, die diese Ordnungen zusammen mit den Asterales als
Oberbau der Magnoliatae erscheinen lassen.

Als Merkmale treten auf: sympetale Bliiten; tetrazyklische Bliiten, 5 oder
4 Staubblitter (bei zygomorphen Bliiten), meist nur noch 2 Fruchtblatter, Samen-
anlagen tenuinucellat, unitegmisch (0 Abb.17.4). In chemischer Hinsicht sind ne-
ben den Iridoiden eine Fiille weiterer auffilliger Verbindungen bekannt (Alkaloide,
itherisches Ol, Bitterstoffe, Cardenolide, spezielle Zucker), die die grofle Zahl von
Gift- und Arzneipflanzen gerade aus diesen Ordnungen bedingen.

Auch in diesen Gruppen ist die taxonomische Grof3gliederung noch keineswegs
endgiiltig. Die grofleren Familien sind aber meist gut umgrenzt und gut charakteri-
sierbar.

Einige wichtigere Merkmale sind in B Tab. 25.3 fiir die grof3en Familien der La-
miales-Gruppe zusammengefasst.
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transportiert Atemgase

Lipoproteine nach
aufsteigender Dichte
geordnet: Chylomikro-
nen, VLDL, IDL, LDL,
HDL

31.2 Funktionen des Blutes

Funktionen des Blutes

Transport

Korperzellen sind auf ein konstantes extrazelluldres Milieu angewiesen. Mit dem
Blut werden Nahrstoffe und O, zu den Zellen transportiert und Abfallstoffe und
CO, abtransportiert. Das Blut transportiert zudem Wiarme und Elektrolyte sowie
Botenstoffe (Hormone) und vorwiegend in der Leber gebildete Proteine. Plasmap-
roteine sind fiir den Transport vieler Substanzen (Lipide, Cholesterol, Eisen etc.)
unerldsslich.

Atemgastransport

Der Transport von O, findet aufgrund der geringen Loslichkeit fast ausschlieSlich
an Hamoglobin gebunden statt, das sich in den Erythrozyten befindet. Ein Himo-
globinmolekiil besitzt vier Him-Untereinheiten, an deren Fe?*-Zentralatom jeweils
ein O,-Molekiil gebunden werden kann, ohne die Wertigkeit des Eisens zu veran-
dern. Die Bindung ist positiv kooperativ, d. h. dass die Affinitit der anderen Bin-
dungsstellen zunimmt, je mehr Bindungsstellen besetzt sind. CO, kann zwar auch
an Hamoglobin binden (Carbaminobindung), jedoch wird der Hauptteil des CO,
als HCO;™ transportiert, ein geringer Teil auch physikalisch geldst.

Stofftransport

Die Leber produziert fiir den Transport von Fetten im Blut spezielle Proteine, die
Lipoproteine, die sich nach ihrem Fettanteil in der Dichte unterscheiden. Man un-
terscheidet Lipoproteine mit sehr geringer Dichte (Very Low Density Lipoproteins,
VLDLs), mit mittel geringer Dichte (Intermediate Density Lipoproteins, IDLs), mit
geringer Dichte (Low Density Lipoproteins, LDLs) und mit hoher Dichte (High
Density Lipoproteins, HDLs). Hinzu kommen die Chylomikronen mit noch gerin-
gerer Dichte als VLDL, die wie diese sehr reich an Triacylglyceriden (TAGs) sind.
Chylomikronen transportieren die mit der Nahrung aufgenommenen Lipide iiber
die Lymphe ins Blut. VLDLs transportieren v. a. TAGs in die Peripherie und es ent-
stehen nach Abgabe der TAGs IDL und LDL. LDLs sind vorwiegend fiir den Trans-
port von Cholesterin und -estern in die Peripherie aber auch zur Leber zustindig,
wo sie iiber membranstindige spezielle Transporter in die Zellen aufgenommen
werden konnen, die das Cholesterin in ihre Membranen einbauen kénnen. HDLs
besorgen vorwiegend den Transport von Cholesterin aus der Peripherie zur Leber,
wo das Cholesterin z.T. zu Gallensalzen abgebaut und ausgeschieden wird.
(Kap.34.2.2).

Praxishezug

Eine Form von Hypercholesterinismus beruht auf einem Defekt des LDL-Transporters in der
Membran der Leberzellen. Die Leberzellen sind daher »blind« fiir die LDL-Konzentrationen
im Blut und produzieren trotz hoher Blutkonzentrationen viel cholesterinreiches LDL. Eine
hohe Konzentration des LDL ist aber atherogen, d.h. es beglnstigt die Entstehung von
Atherosklerose. Wichtig fr die Beurteilung der Werte ist dabei das Verhéltnis von LDL/HDL,
das einen Wert von 4-5 nicht tbersteigen sollte.
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Immunabwehr

Die Immunabwehr ldsst sich in verschiedener Weise gliedern. Zunachst kann man
die unspezifische oder angeborene Abwehr von der spezifischen oder erworbenen
Abwehr abgrenzen. Eine andere Unterscheidungsmoglichkeit ist die zwischen zellu-
larer und humoraler (iiber Korperflissigkeiten z. B. Blut vermittelte) Immunab-
wehr. Beispiele fiir die zellulire Abwehr wiren Makrophagen und Killerzellen und
fiir die humorale Abwehr das Komplementsystem und Antikérper.

Unspezifische Abwehr

Die unspezifische Abwehr ist die erste Abwehrfront gegen kérperfremde Organis-
men, die gegen ein breites Spektrum beliebiger Strukturen wirksam ist, ohne dass
fir die Zielzellen spezifische Erkennungsmuster gebildet werden miissen. An der
unspezifischen Immunabwehr sind Zellen und Plasmaproteine beteiligt.

Das Komplementsystem ist eine Familie von ca. 20 Proteasen, die in Vorstufen
vorliegen. Nach Spaltung einer ersten Komponente werden sie durch sich selbst ver-
starkende Kaskaden aktiviert. Am Ende der Kaskaden wird das Protein C 3 in C3a
und C3b tberfithrt. Der Faktor C3b bewirkt die Aktivierung von C5 und es
kommt zur Zusammenlagerung der Faktoren C 5b-C 9 zu einem sog. »Membran-
angriffskomplex« (0 Abb.31.4). Dieser Komplex bildet eine membrandurchspan-
nende Pore in der Zielzellmembran, die fiir Ca?*, Na* und Wasser permeabel ist und

0 Abb.31.4
Aktivierung des
Komplement-
systems. Beide
Aktivierungskaska-
den fuhren zur
Bildung eines
, Membranangriffs-
komplexes, der sich
in die Membran der
Erregerzellen
einbaut und durch
unkontrollierbaren
Kationeneinstrom
zur Zelllyse fuhrt. Die
mit den Buchstaben
B, C(1-9), Dund P
bezeichneten
Strukturen sind
Plasmaproteine.
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Unspezifische Abwehr
Plasmaproteine:
Komplementsystem,
Akute-Phase-Proteine,
Interferone, Lysozym
Zellen: Makrophagen,
Granulozyten



Opsonierung =
Anlagerung an
korperfremde antigene

Substanzen zur Markie-

rung fiir das
Immunsystem.

Spezifische Immun-
abwehr Plasmapro-
teine: Antikorper
(y-Globuline) Zellen:
B-Lymphozyten
(Plasmazellen),
T-Lymphozyten

31.2 Funktionen des Blutes

so zur Lyse der Zelle fithrt. Die Aktivierung der Komplementkaskaden erfolgt iiber
zwei Wege. Der klassische Aktivierungsweg erfolgt tiber Immunglobuline (IgG, IgM
s.u.), die den Faktor C 1 aktivieren. Beim alternativen Weg erfolgt die Aktivierung
durch Lipopolysaccharide, die Membranbestandteil bestimmter Mikroorganismen
sind, oder durch C-reaktives Protein (s. u.), das Membranoberflachen von Fremdor-
ganismen fiir das Komplementsystem opsonieren (markieren, greifbar machen)
kann. Beide Kaskaden laufen in der Aktivierung von C 3 zusammen, wobei C 3 a ein
chemotaktischer und aktivierender Faktor fiir neutrophile Granulozyten ist und
durch die Freisetzung von Histamin aus Mastzellen die Permeabilitit des Gefifien-
dothels (z. B. fiir Plasmaproteine) erhoht. Die Faktoren des Komplementsystems
werden in der Leber, im Darm und von Makrophagen gebildet.

Akute-Phase-Proteine wie das C-reaktive Protein sind normalerweise nur in ge-
ringen Konzentrationen im Blut vorhanden, werden aber bei akuten Entziindungen
vermehrt in der Leber gebildet. Sie dienen vor allem der Opsonierung von Fremd-
organismen, wodurch das Komplementsystem aktiviert und die Phagozytose von
Bakterien durch Fresszellen stark gefordert wird.

Eine Reihe basischer Proteine, wie z.B. Spermin, Spermidin oder Protamin
kann an die Oberflache von Bakterien binden und so deren Zellteilung verhindern.
Interferone (a, 3, y) werden von virusinfizierten Zellen gebildet (o und  von Leu-
kozyten oder Fibroblasten, y von T-Zellen). Interferone hemmen die Proteinbiosyn-
these und damit die Virusreplikation und aktivieren Makrophagen zur verstarkten
Phagozytose. Das Enzym Lysozym spaltet, teilweise zusammen mit Komplement,
Bruchstiicke aus der Wand von Bakterien, was zu deren Lyse fiihrt.

Zur zelluldren unspezifischen Immunabwehr gehoren vor allem die zur Phago-
zytose befihigten Zellen. Dazu gehoren auch neutrophile oder eosinophile Granu-
lozyten, vor allem aber Monozyten und daraus entstehende Makrophagen. Diese
Zellen geben auch Enzyme und reaktive Sauerstoffspezies (ROS) ab, die Antigene
abbauen und Fremdorganismen abtoten konnen. Dariiber hinaus werden leukotak-
tisch (Leukozyten anlockend) wirksame Stoffe (Leukotriene) und Mediatoren zur
Proliferation und Differenzierung anderer Leukozyten (Zytokine) abgegeben.
SchlieSlich prasentieren Monozyten Antigene fiir die Zellen der spezifischen Im-
munabwehr. Dendritische Zellen sind Zellen des Immunsystems, die nach ihrem
Aussehen benannt sind (vgl. Dendritenbaum eines Neurons). Sie haben eine wich-
tige Funktion bei der Antigenprozessierung und Antigenprisentation. Dendritische
Zellen phagozytieren Antigene in der Peripherie. Sie wandern dann in die lympha-
tischen Organe (Lymphknoten, Milz, bronchus- und darmassoziiertes Lymphge-
webe), wo sie die Antigene, bzw. Bruchstiicke davon auf ihrer Oberfldche den Lym-
phozyten prisentieren.

Spezifische Abwehr
Fiir die spezifische oder erworbene Immunabwehr, die sich gegen antigene Struktu-
ren richtet (s. u.), sind die Lymphozyten zustidndig. Vorlduferzellen der Lymphozy-
ten reifen im Thymus zu T-Lymphozyten oder im Knochenmark (bone marrow) zu
B-Lymphozyten heran. Uber das Blut gelangen sie zu den sekundiren lymphati-
schen Organen (Milz, Lymphknoten etc.), wo sie proliferieren konnen.

Das spezifische Immunsystem richtet sich gegen Antigene. Antigene Strukturen
sind z. B. kérperfremde Proteine oder Polysaccharide oder Bruchstiicke davon, die
sich auf der Oberfliche von Bakterien, in Viren oder Toxinen befinden. Die Stelle,
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Antigenbindung

(O—CH2| |CH2 @D Komplementbindung

Fe

Fc-Rezeptor Fc-Rezeptorbindung

O Abb.31.5 Genereller Bauplan von Antikérpern. Das konstante Fc-Fragment bindet an
entsprechende Rezeptoren auf Makrophagen, Plasmazellen und an Komplement. Das
hochvariable Fab-Fragment bindet Antigene. Die Buchstaben V und C stehen fir variable
bzw. konstante (constant) Untereinheiten der Antikdrper. Der Index H bezeichnet eine
schwere (heavy), L eine leichte (light) Untereinheit.

an der ein Antikorper an das Antigen bindet, heifst Hapten. Ein Antigen muss eine
gewisse Mindestgrofie haben, um vom Immunsystem erkannt zu werden.

Praxishezug

Bei der Nickelallergie wird Nickel an korpereigene Proteine gebunden und stellt dort das
Hapten fur die Antikdrper dar. Nickel ist also die antigene Struktur, wird aber erst durch die
Bindung an groBBe Molekile vom Immunsystem erkannt.

Antikorper sind Y-formige Proteine, die aus vier Untereinheiten, zwei kurzen leich-
ten und zwei langen schweren Aminosédureketten bestehen (0 Abb.31.5). Antikor-
per haben einen konstanten Teil (Stiel des Ys), der Fc (crystallizable fragment) ge-
nannt wird und mit dem der Antikérper Komplement binden und aktivieren kann.
NK-Zellen (natural killer Zellen s. u.), Makrophagen oder neutrophile Granulozy-
ten, die einen Fc-Rezeptor haben, konnen ebenfalls an diese Region binden und das
am Antikorper gebundene Antigen bekimpfen. Alle Untereinheiten weisen zudem
einen variablen Teil auf, der als Fab (Fragment for antigen binding) bezeichnet wird
(beide Arme des Ys) und somit zwei Antigene binden kann. Durch somatische Re-
kombination, bei der die DNA-Abschnitte der Gene fiir den variablen Teil der Anti-
koérper neu zusammengestellt werden, kénnen theoretisch etwa 10" verschiedene
Antikorper gebildet werden (Kap.5.5.4, © Abb.5.27). Die genetische Entscheidung,
welche Antikorper gebildet werden konnen, ist also vor dem Kontakt mit Antigenen
getroffen. Der Antigenkontakt lasst aber die Zellen proliferieren (sich vermehren),

Aufbau der Antikdrper
Fc-Teil: konstanter Teil,

Komplementbindungs-

stelle

Fab-Teil: variabler Teil,
Antigenbindungsstelle
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Aus B-Lymphozyten
werden Plasmazellen,
die Antikorper bilden.

31.2 Funktionen des Blutes

die einen passenden Antikorper produzieren. Durch Bindung der Antikorper an
Antigene konnen letztere neutralisiert oder vernetzt und ausgeféllt werden. Ebenso
werden antigene Zellen agglutiniert (verklumpt) oder fiir das Immunsystem opso-
niert (markiert, greifbar gemacht). Es gibt fiinf Klassen von Antikérpern (Immun-
globuline, Ig): IgG, IgM, IgA, IgD und IgE, von denen nur die IgGs plazentagingig
sind (@ Tab. 31.3).

Antikorper werden von B-Lymphozyten gebildet und sind daher fiir die spezifi-
sche humorale (iiber Korperfliissigkeiten erfolgende) Abwehr zustindig. B-Lym-
phozyten haben an ihrer Oberfliche Fc-Rezeptoren, mit denen sie monomeres IgM
und IgD binden kénnen. Antigen-Bindung an diese Immunglobuline (Antikérper)
fithrt zur Proliferation und Differenzierung der B-Lymphozyten zu Plasmazellen,
die zwar im lymphatischen Organ verbleiben, aber Antikorper in grofien Mengen
bilden und ins Blut abgeben. Je nach Antigen, v.a. fiir virale Proteine und einige
bakterielle Polysaccharide, brauchen »naive« B-Lymphozyten fiir die Aktivierung
den Kontakt zu TH,-Helferzellen (s.u.). Polymere Proteine und Lipopolysaccha-
ride, die nicht von T-Zellrezeptoren erkannt werden, konnen jedoch in hohen Kon-
zentrationen die B-Zellaktivierung auch direkt auslosen (Primarreaktion). Die Plas-
mazellen leben nur etwa 2-3 Tage, aber es werden Gedéchtniszellen gebildet, die
tiber viele Jahre aktiv bleiben konnen und bei erneutem Kontakt mit dem Antigen
fiir eine schnellere und stirkere Antikorperbildung (Sekundarreaktion) sorgen. Bei
diesen Zellen hat ein Klassenwechsel stattgefunden, das heif3t dass nicht mehr IgM
sondern ein besser angepasster Antikorper, zumeist IgG aber auch IgE oder IgA,
gebildet wird.

Praxishezug

Immunitat gegen Krankheitserreger kann auch durch Impfung erreicht werden. Bei der pas-
siven Immunisierung werden dabei Antikdrper gegen antigene Strukturen des Erregers
gespritzt. Die Wirkung tritt sofort ein, ist aber nicht von langer Dauer. Die aktive Immuni-
sierung erfolgt meist mit abgetoteten oder abgeschwachten Erregern, die eine Primarreak-
tion auslésen. Der Impfschutz tritt daher erst nach einigen Tagen ein, ist aber durch die Bil-
dung von Gedachtniszellen dauerhafter, manchmal lebenslang. Auch der Schutz vor erneu-
ter Erkrankung bei Kinderkrankheiten (z. B. Masern, Windpocken, Keuchhusten etc.) beruht
darauf, dass bei erneutem Kontakt mit dem Erreger eine schnelle Sekundérreaktion erfolgt.

T-Lymphozyten erkennen Antigene mit Hilfe spezifischer Rezeptoren, den T-Zell-
rezeptoren. Diese haben eine dhnliche Struktur wie die Antikérper und weisen eine
noch groflere Variabilitit auf (ca.10" verschiedene Rezeptoren sind theoretisch
moglich). T-Zellen kénnen Antigene (bzw. Bruchstiicke davon, die Haptene) nur
erkennen, wenn sie ihnen zusammen mit kdrpereigenen Oberflachenproteinen pra-
sentiert werden. Diese Oberflichenproteine heiflen MHC (major histocompatibi-
lity complex) Proteine oder beim Menschen auch HLA (human leucocyte antigen).
MHC-I Proteine (HLA-I) kommen auf nahezu allen Korperzellen vor, aufer den
Erythrozyten. MHC-II Molekiile (HLA-II) sind auf Makrophagen und B-Lympho-
zyten zu finden (0 Abb. 31.6).

Auch T-Lymphozyten bilden Gedachtniszellen, die bei einem wiederkehrenden
Antigenkontakt schneller proliferieren konnen und zusammen mit den B-Gedacht-
niszellen das immunologische Gedéchtnis bilden.
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O Tab.31.3 Menschliche Immunglobuline

Ig- Molekiil- HWzZ Anteil

Klasse masse (Tage) (%)
(Dalton)

[e]€] 150000 20 80
(Monomer)

IgM 900000 5 6
(Pentamer)

IgA 300000 6 13
(Dimer)

IgE 190000 2 0,002
(Monomer)

IgD 150000 3 0,1
(Monomer)

Funktion

Plazentagéngig (passive Immunisierung
des Neugeborenen), Kennzeichnung von
Fremdzellen, Komplementaktivierung
(klassischer Weg), Bindung an Fc-Rezepto-
ren von NK-Zellen, Makrophagen oder
neutrophilen Granulozyten

Komplementaktivierung (klassischer Weg),
Oberflachenrezeptor auf reifen B-Lympho-
zyten bzw. Plasmazellen (als Monomer),
Agglutination von Fremdzellen und Viren

Sekretorisches Immunglobulin (Trénen-
druse, Milch, Sekrete des Respirations-,
Gastrointestinal- und Genitaltrakts)

Aktivierung von Mastzellen, basophilen
und eosinophilen Granulozyten,
Beteiligung bei allergischen Reaktionen
(Histaminfreisetzung aus Mastzellen),
Abwehrfunktion bei Wurminfekten

Oberflachenrezeptor auf reifen B-Zellen,
Aktivierung von B-Zellen

Quelle: Thieme-Verlag, Klinke Pape Silbernagl, Physiologie, verandert
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0 Abb.31.6 T-Lym-
phozyten erkennen
Antigene durch
hochvariable T-Zellre-
zeptoren, wenn sie
ihnen auf MHC-|
Proteinen (CD 8+*-T-
Zellen) A oder auf
MHC-II Proteinen
(CD 4+-T-Zellen) B
prasentiert werden.
Die CD 8*- bzw.

CD 4*-Proteine sind
stimulierende Core-
zeptoren. Der an den
T-Zellrezeptor gekop-
pelte CD 3-Komplex
dient der weiteren
Signaltransduktion
im T-Lymphozyten,
z.B. zur Freisetzung
von Perforinen oder
IL-2.

—

CD 4"

IL-2
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CD 8*-T-Zellen binden
an MHC-| Proteine,

CD 4+-T-Helferzellen an
MHC-II-Proteine.

NK-Zellen toten
antikorpermarkierte
Zellen, die kein eigenes
MHC-Protein haben.

31.23

31.2 Funktionen des Blutes

Die Effektorzellen der T-Zellen, die nach dem Erkennen von Antigenen proliferie-
ren, unterscheiden sich nach bestimmten Oberflachenproteinen (CD 8* und CD 4%),
die als Rezeptoren fiir den jeweiligen Antigen-MHC-Komplex dienen. CD 8*-Zellen
erkennen Antigene, die an MHC-I-Proteine gebunden sind. Zunédchst muss der
Kontakt der CD 8*-T-Zelle mit einer MHC-I-Antigen-prisentierenden Zelle
(0 Abb.31.6) erfolgen. Danach konnen die CD 8*-T-Zellen proliferieren und zu zy-
totoxischen Killerzellen differenzieren. Diese erkennen nun ihre Antigene auf virus-
infizierten oder korperfremden Zellen und téten diese ab. Dazu setzen sie Perforine
frei, Proteine, die in der Zielzellmembran unspezifische Kanile bilden und so zum
Zelltod fiithren. Aktivierte CD 8*-T-Zellen exprimieren aber auch so genannte Fas-
Liganden. Diese Liganden konnen nun an Fas-Rezeptoren auf den Zielzellen, z. B.
virusinfizierten Zellen, binden und damit den programmierten Zelltod (Apoptose)
auslosen.

CD 4*-Zellen werden auch als T-Helferzellen bezeichnet, wobei die naiven Zel-
len THO-Zellen heiflen. CD 4*-Zellen erkennen Antigene, die zusammen mit MHC-
II Molekiilen prisentiert werden (0 Abb.31.6). Hormonahnliche Substanzen, soge-
nannte Zytokine (z. B. Interleukine), die von Makrophagen und Lymphozyten ge-
bildet werden, bestimmen, ob nach dem Kontakt der (CD 4*) THO-Zellen mit dem
MHC-II-Antigenkomplex THI-Helferzellen oder TH2-Helferzellen gebildet wer-
den. THI-Helferzellen sind sogenannte inflammatorische T-Zellen, die mit Hilfe
des Zytokins Interferon-y (IFN-y) Makrophagen aktivieren und so die zelluldre Im-
munantwort unterstiitzen. TH2-Helferzellen binden hingegen nach der Erkennung
ihres Antigens an antigenprésentierende B-Lymphozyten (MHC-II) und bilden
dann vorwiegend das Zytokin Interleukin-2 (II-2). Il-2 bewirkt nun die Aktivierung
und Proliferation der B-Lymphozyten und die Ausdifferenzierung zu Plasmazellen.
TH2-Helferzellen unterstiitzen somit die humorale Immunantwort.

NK-Zellen (natural killer cells) sind Lymphozyten, die keine fiir B- oder T-Lym-
phozyten charakteristischen Oberflichenmerkmale aufweisen. Sie kénnen schadli-
che Zellen erkennen und durch Freisetzung lytischer (auflosender) Granula be-
kampfen. Korpereigene Zellen, die MHC-Proteine besitzen, sind normalerweise vor
dem Angriff von NK-Zellen geschiitzt, jedoch verlieren virusinfizierte Zellen und
Tumorzellen oft die Fahigkeit, MHC-Proteine in groflerer Anzahl zu bilden und
konnen so dennoch von der korpereigenen Immunabwehr bekdmpft werden.

Hamostase

Bei Verletzungen des Blutgefafsystems sorgt die Himostase dafiir, Blutverluste so
gering wie moglich zu halten. Dazu werden die Thrombozyten aktiviert und mitei-
nander vernetzt, sodass die verletzte Stelle sehr schnell abgedichtet wird (primire
Hiamostase). Die einsetzende humorale Gerinnung bildet Fibrin, das den Throm-
bus verstarkt (sekundire Himostase). Schlief3lich sorgen lokal freigesetzte Wachs-
tumsfaktoren fiir die Reparatur des Gewebes. Aufgelost werden Blutgerinnsel vor
allem durch Plasmin, das Fibrin spalten kann.

Thrombozytenaktivierung

Normalerweise werden Thrombozyten (Blutpléttchen, s.o0.) durch die Glykokalyx
und Mediatoren des Endothels an der Aktivierung gehindert. Bei Kontakt mit sub-
endothelialen Strukturen, vor allem Kollagenfasern, werden die Plattchen aktiviert
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Plattchen noch
in Ruhe

Entleerung

Fibrinogen
der Granula

GP b  Plattchen

GP llla aktiviert

Endothel

Subendothel Endotheldefekt

0 Abb.31.7 Thrombozyten (Blutplattchen) werden nach Kontakt mit subendothelialen
Strukturen aktiviert und bilden einen weiBen Thrombus. VWF = von-Willebrand-Faktor,
GP = Glykoproteinkomplexe.

und mit Hilfe des von-Willebrand-Faktors (vWF) aus den Endothelzellen (und aus
Thrombozyten) an das Kollagen gebunden. Der vWF bindet dabei an einen Glyko-
proteinkomplex (GP Ib/IX) auf der Plattchenmembran und vermittelt iiber Lami-
nin und Fibronektin eine Briicke zum Kollagen. Die Aktivierung der Thrombozyten
tiber GP Ib fiihrt zu deren Formveranderung, Aggregation (Zusammenlagerung
zum weiflen Thrombus) und zur Sekretion verschiedenster Substanzen (s. u.). Ak-
tivierung der Phospholipase C in den Thrombozyten fiihrt iiber die Bildung von
Inositol-1,4,5,-trisphosphat zur Freisetzung von Ca’* aus intrazelluldren Speichern.
Der Anstieg der zytosolischen Ca?*-Konzentration ldsst aus globuldrem fibrilléres
Aktin entstehen, wodurch die Plattchen eine kugelige und stachelige Form anneh-
men, die die Aggregation sehr erleichtert (die Pseudopodien kénnen sich miteinan-
der verbinden). Gleichzeitig 16st das Ca?* die Exozytose sowohl elektronendichter,
als auch sogenannter a-Granula aus (0 Abb.31.7). Aus den elektronendichten Gra-
nula werden ADP, ATP und Serotonin sekretiert, aus den a-Granula Gerinnungs-
faktoren, Adhiasionsmolekiile (VWE, Fibronektin, Thrombospondin) und Wachs-
tumsfaktoren wie PDGF (platelet derived growth factor, férdert die Proliferation
glatter Muskelzellen), FGF (fibroblast growth factor, fordert die Proliferation von
Fibroblasten und Endothelzellen) und TGF B (transforming growth factor B, fordert
die Synthese extrazelluldrer Matrix). Ca®* aktiviert auflerdem die Phospholipase A
in den Thrombozyten, die die Bildung von Arachidonsaure férdert, aus der Throm-
boxan A, entsteht. Thromboxan wirkt zusammen mit Serotonin stark vasokonstrik-
torisch und zusammen mit dem ebenfalls neu gebildeten PAF (platelet activating
factor) und ADP aktivierend auf andere Thrombozyten. PAF wirkt zudem chemo-
taktisch (anlockend) auf Makrophagen und phagozytierende Granulozyten.

Thrombozyten bilden
einen ersten
Wundverschluss und
sekretieren Gerin-
nungs- und Wachs-
tumsfaktoren.
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Bei der Blutgerinnung
entsteht Fibrin.

31.2 Funktionen des Blutes

Aktivierungs-
| phase

|
\{
m < Prothrombin
|
\{ Koagulations-
|

\/

y Retraktions-
Fibrin (fest) phase

O Abb.31.8 Stark vereinfachtes Schema der humoralen Blutgerinnung. Erklarung im Text.

Humorales Gerinnungssystem

Das humorale Gerinnungssystem ist eine sich selbst verstirkende Kaskade von Re-
aktionen von Enzymen (Faktoren), an deren Ende die Bildung von Fibrin steht, das
die aggregierten Thrombozyten vernetzt und zur Retraktion bringt (s. u.).

Die Gerinnungsfaktoren (F) werden mit romischen Zahlen bezeichnet (FI bis
FXIII), wobei der aktivierte Faktor mit einem »a« gekennzeichnet wird. Die Gerin-
nungskaskade wird vor allem durch die sogenannte exogene Aktivierung nach Ge-
fafiverletzung durch Umwandlung von Faktor VII zu FVIIa im Blut in Gang gesetzt.
Hierbei spielen die aus den aktivierten Thrombozyten freigesetzten Gerinnungsfak-
toren eine wichtige Rolle. Der endogene Weg, bei dem FX durch FXIIa nach Kontakt
mit vielfach negativ geladenen Oberflachen aktiviert wird, ist wohl von nur geringer
Bedeutung, da ein genetisch bedingter Mangel an FXII nicht zu Gerinnungsstorun-
gen fiihrt.

Als zentraler Faktor der Gerinnungskaskade fungiert FX, der durch einen Kom-
plex aus Phospholipoproteinen (Thromboplastin (TP) aus dem verletzten Gewebe)
sowie Ca?*, Phospholipiden (PLip) und zahlreichen anderen Gerinnungsfaktoren in
die aktive Form (FXa) tiberfithrt wird. FXa verbindet sich nun wiederum mit Ca?*
und PLip sowie mit FVa zu einem weiteren Komplex, der aus Prothrombin (FII)
Thrombin macht (0 Abb. 31.8, Aktivierungsphase). Thrombin spaltet nun Fibrino-
gen zu Fibrinmonomeren, die sich an die aggregierten Thrombozyten anlagern
(o Abb.31.8, Koagulationsphase) und es aktiviert FXIII, das Thrombozyten und Fi-
brin kovalent vernetzt. In der weiteren Folge fordert Thrombin nicht nur die
Thrombozytenaggregation, sondern auch deren Kontraktion, sodass ein retrahier-
ter Thrombus entsteht, der die Wundrénder zusammenzieht und die Wunde so me-
chanisch verschlief3t (0 Abb.31.8, Retraktionsphase).

Thrombin wirkt auch aktivierend auf das sogenannte Protein C, das FV und
FVIII proteolytisch abbaut und so die Blutgerinnung im Sinne einer negativen
Riickkopplung hemmt. Ein Uberschieflen der Gerinnung ist auf diese Weise ausge-
schlossen. Ein weiterer wichtiger Hemmstoff der Blutgerinnung ist das Polysaccha-
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rid Heparin, das mit dem Plasmaprotein Antithrombin III die Wirkung von Throm-
bin und einer Reihe weiterer Gerinnungsfaktoren hemmen kann.

Praxisbhezug

Bei GefaBerkrankungen kann therapeutisch in die Blutgerinnung eingegriffen werden, um
das Blut weniger viskos zu machen. Hemmstoffe der Cyclooxygenase wie Acetylsalicylsaure
hemmen die Bildung von Thromboxan in den Blutpldttchen. Cumarinderivate hemmen die
Bildung von Vitamin K und damit die Aktivierung der Faktoren Il, VII, IX und X in der Leber.
Zur Kontrolle der Blutgerinnungsfahigkeit wird der Quick-Test verwendet bzw. nach interna-
tionalem Standard der INR-Wert ermittelt. Dabei wird zu Blut, das durch den Ca?*-Chelator
Citrat ungerinnbar gemacht wurde, Thromboplastin und CaCl, im Uberschuss hinzu gege-
ben und man misst die Zeit bis zum Einsetzen der Gerinnung.

Bei Vorhofflimmern werden haufig Cumarinderivate verordnet, um eine Thrombenbildung
im Vorhof zu verhindern. Cave: Cumarinderivate kdnnen eine bestehende Osteoporose er-
heblich verschlechtern.

Fibrinolyse

Um eine tiberschieflende Blutgerinnung zu verhindern, gibt es nicht nur Substan-
zen, die die Gerinnung hemmen, sondern auch solche, die die Blutgerinnsel immer
wieder auflsen, da sie sonst die Gefife verstopfen wiirden. Dazu wird die Vorstufe
Plasminogen proteolytisch zu Plasmin aktiviert, das Fibrin in Bruchstiicke spaltet,
die ihrerseits die weitere Aktivierung von Fibrin hemmen. Zu den Aktivatoren des
Plasmins gehoren der Plasminogen-Aktivator aus der Niere (Urokinase) und ein
Gewebs-Plasminogen-Aktivator (t-PA, tissue-type plasminogen activator). Zudem
kann Streptokinase aus Streptokokken Plasminogen aktivieren. Alle diese sowie
neuere synthetische Aktivatoren werden therapeutisch bei frischen Infarkten einge-
setzt, um Thromben aufzul6sen.

Zusammenfassung

m Ein erwachsener Mensch hat 4-61 Blut, davon sind ca. 45 % Blutzellen (Erythrozyten,
Leukozyten und Thrombozyten; das Volumen der Blutzellen ergibt den Hamatokrit). Das
Plasma enthalt Wasser, Elektrolyte und Proteine.

m Blut dient der Homoostase der Korperzellen durch Atemgas-, Nahrstoff- und Abfall-
stofftransport, Transport von Warme und Hormonen und der Aufrechterhaltung von
Elektrolytkonzentrationen und des pHs.

m Plasmaproteine erflllen unterschiedlichste Aufgaben wie Transport von wasserunlésli-
chen Substanzen, Enzymhemmung, Immunabwehr und Blutgerinnung. Sie werden vor
allem in der Leber gebildet, y-Globuline (Antikérper) jedoch von B-Lymphozyten.

m Das Immunsystem lasst sich unterteilen in das erworbene, spezifische Immunsystem
und das angeborene, unspezifische Immunsystem.

®m Zum unspezifischen Immunsystem gehéren u. a. das Komplementsystem, Akute-Phase-
Proteine, Interferone und Lysozym.

I Synopse
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I Fragen

Wiederholungsfragen

Makrophagen und Granulozyten gehéren zum zelluldren unspezifischen Immunsystem.
Sie bekampfen Fremdzellen und -kérper mit Enzymen, ROS und durch Phagozytose.

Die spezifische Immunabwehr durch Lymphozyten richtet sich gegen Antigene, die
spezifisch von Antikorpern und T-Zellrezeptoren erkannt werden. Dazu mussen meist
antigenprasentierende Zellen wie Makrophagen oder dendritische Zellen die Antigene
bzw. deren Haptene den Lymphozyten prasentieren.

B-Lymphozyten proliferieren zu Antikorper bildenden Plasmazellen, wozu meist
TH2-Helferzellen bendtigt werden.

CD 8* tragende, MHC-| Protein bindende T-Zellen, toten als Killerzellen Fremdorganis-
men ab. CD 4*-tragende, MHC-II Protein bindende T-Helferzellen, aktivieren Makropha-
gen (TH1) oder B-Lymphozyten (TH2).

Bei GefaBverletzungen schitzt die Hdmostase vor starkem Blutverlust. Thrombozyten
werden aktiviert, verandern ihre Form, verklumpen und sorgen mit einem ersten
weiBen Thrombus fir den Wundverschluss. Zusatzlich sekretieren sie Adhdsionsmole-
kule, Gerinnungsfaktoren und Wachstumsfaktoren.

Das humorale Gerinnungssystem wird durch Thromboplastin aus dem Gewebe aktiviert.
Uber Thrombin wird Fibrin gebildet, das die Thrombozyten weiter vernetzt und fiir
stabilen Wundverschluss sorgt.

In der Fibrinolyse wird aus Plasminogen Plasmin gebildet, das Fibrin abbauen kann.

Wiederholungsfragen

1.

Erlautern Sie anhand Ihres Wissens Uiber Plasmaproteine, warum es bei einem Leber-
schaden zu Odemen im Bauchraum (Aszites) kommen kann.

Bei Aufenthalt in groBer Hohe steigt die Viskositat des Blutes. Erkldren Sie, was der
Hamatokritwert damit zu tun hat und warum er sich andert.

Erklaren Sie, wie es nach Aktivierung des Komplementsystems zur Zelllyse kommt.

Literatur

Am Ende von Kap. 36.
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