Trichotecene (auch fiir chemische Kriegsfiihrung ins Gesprich gebrachte Mykotoxine, Stichwort ,,Yellow
Rain®).

0
(0

Chamazuien

—_—

Santonin ) R? CH R®
TTre—— Artemisinin z
Trichothecene

i U
Diterpene: Czo, 4 He

Vor allem in hoher siedenden Anteilen von étherischen Olen und Harzen. Acaclischer Vertreter: Phytol, eine
phylogenetisch sehr alte Substanz. Bestandteil von Chlorophyll und der Vitamine K1 und E. Auchin
Lipiden von Archaebakterien. Die meisten Diterpene sind jedoch cyclisch, hauptsichlich aus der Reihe der
Perhydronaphthalin- (anderer Name ?) und -phenanthren-derivate. Wichtige Grundkorper: Abietan, von
welchem sich die im Kolphonium (Coniferenharz) enthaltene Abietinsgure ableitet bzw. Giberellan,
wovon sich die Giberilline (Phytohormone) herleiten.

ent-Gibberellan

Abietan

)\/\/k/\)\/\)\/ CH,0H

Phytol

e Abietinsdure

In diese Gruppe gehdren auch die aus dem Ginkgo-Baum isolierten Ginkgolide, welche als PAF-
Antagonisten Bedeutung haben und auch zur Durchblutungsforderung (Tinitus) eingesetzt werden. Auf der
anderen Seite stehen Derivate des Daphnan-Grundgeriists mit tumorhemmenden Eigenschaften (Gnidinin)
bzw. Der sich vom Typ des Tiglians herleitende Alkohol Phorbol, dessen Ester starke Kokarzinogene
sind (Abfiihrmittel Croton6l):

R',R? = H:Phorbol
R'= Tetradecanoyl;R?= Ac:

R R R® “ H
12-O-Tetradecanoyl-phorbol-13-acetat
Ginkgolid A H OH H _ R,
GinkgolidB OH OH H Tiglian

GinkgolidC OH OH OH
Ginkgolidd H OH OH
GinkgolidM OH H OH Daphnan

Das in den letzten Jahren am meisten bearbeitete Terpen aus dieser Gruppe ist jedoch das Taxol
(Paclitaxel) aus der Eibe Taxus brevifolia mit guter Antitumorwirksamkeit. Aus einem Kilogramm
Baumrinde konnen allerdings nur 100 mg Taxol isoliert werden (% ?). Daher Partialsynthese aus 10-
Desacetylbaccatin III,das in den nachwachsenden Nadeln anderer Eibenarten zu 0.1 % enthalten ist.

S.a.: Tetrahedron 46 (1990) 3841-3850.
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Partialsynthese

10-Deacetylbaccatin il Docetaxel : R, = COOC(CH,); R, = H
- Paclitaxel : R, = COCgHs; R, = COCH;, = TAXOL-~
", X
Sesterterpene: C,5 + HBHe

Kleine Gruppe, welche erst 1965 aus Schutzwachs von Insekten und aus Pilzen isoliert wurde. Beispiel:
Entziindungshemmendes Manoalid aus Meeresschwidmmen (Hemmung der Phospholipase A»).

[+] ]
COOH
N o ' CHO I CHO !
\ -— pon—
X X CHO
OH oH ©OH OH

Manoalid Secomanoalid offenkettige Form

( Triterpene: “Coo + 6 He " ))

Sie entstehen durch Dimerisierung von Farnesylpyrophosphat zum acyclischen Squalen (aus dem Lebersl von
Haifischarten = Squalus). Kleinere Mengen von Squalen sind auch in Mutterkorn, Knollenblitterpilzen und
Olivenol enthalten ! Das all-(E)-Produkt geht iiber das Oxid und Lanosterol in die Methylsterole iiber,
welche drei Methylgruppen mehr als die Steroide enthalten.

Lanosterot = ———

HO

Sterole
(Tiere: R = H; Pilze, Pflanzen: R = Me, Et) +
Squalenoxid - S

In diese Gruppe gehoren auch die Antibiotika Helvolsgure, Fusidinsdure und Cephalosporin
P1:

Fusidinséure :

R',R?=H; R®= OH
Cephalosporin P :
R' = OCOCH,; R?= OH; R®=H
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Stellung der Methylgruppen bei verschiedenen tetracyclischen Triter-
penen und Steroiden.

13

4

Vgrbindung Stellung von Methylgruppen - Verkniipfung der Ringe
' 8 9 10 13 14 AB B/IC CD

4
B Protosterol 2 1 - 1 - 1 trans trans trans
® Damaradienol 2 1 - 1 - 1 trans trans trans
® Fusidinsdure 1 1 - 1 - 1 trans trans trans
® Lanosterol 2 - - 1 1 1 trans X trans
® Cycloartenol 2 - 1 1 1 1 trans cis trans
® Cucurbitane 2 - 1 - 1 1 X cis trans
m Steroide - - - 1 1 - trans trans trans
cis, x X cis

x = sp>-hybridisierte C-Atome

Zu den Triterpenen gehort auch die R-Boswellinsé&ure, der Hauptbestandteil des Weihrauchs
(antiphlogistisch).

H

¢ YcooH

~ p-Boswellinséure
—

Die groBte Gruppe der Triterpene wird jedoch von den Aglykonen (Sapogeninen) der Saponine gebildet.

EINSCHUB: Saponine: Glykoside hydrophober Alkohole, die in wériger Losung stark schaumende,
seifenartige Lsungen bilden konnen. Oral meist ungiftig, parenteral aber auf Grund der Oberfldchenaktivitét oft
hamolytisch wirksam. Stark fischtoxisch. Es gibt auch Steroidsaponine. Beispiel 3-Aescin aus der
RoBkastanie oder das Hederasaponin C aus Efeu. ( Foisou ' V"’ |

Gle-B(1 — 4)}-GICUA- B (1)-0

IN1—'2)
Glc

In diese Gruppe gehoren auch die Saponine der Ginseng-Wurzel (Panaxoside) und manchen in Tieren gefundene
Steroidsaponine (Seesterne, Seegurken).

q "
Tetraterpene: Clo ' & He

Wichtigste Vertreter: Carotenoide:
Die Kohlenwasserstoffe (Carotene) und sauerstoffhaltigen Derivate (Xanthophy1l1le) sind durch das lange

Doppelbindungssystem meist stark geférbt. Sie werden nur in hoheren Pflanzen und Mikro-organismen
(Bakterien, Algen, Pilzen) gebildet. Nicht nur fiir Farbe der Karotten, sondern auch der Tomaten (Lycopen), éo »j/ % )
des Paprikas (Capsanthin) und des Mais (Zeaxanthin) verantwortlich. Xanthophylle sind die Pigmente
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gelber Bliiten und rufen die Herbstfirbung der Blatter hervor. Bei Rosen: Gelb durch Carotenoide, rot durch
Anthocyanine (S. 40). Auch die Farbe der Flamingos wird durch Carotenoide gebildet.

icopen (pp-Caroten)

Carotenoide ermdglichen auf Grund ihrer Photosensibilitdt bei einigen hoheren Pflanzen einen Phototropismus,
bei Algen eine Phototaxis. Funktion als Provitamin, Lebensmittelfarbstoff und Futterzusatz. Canthaxanthin
als Briunungsmittel, aber schwerwiegende Nebenwirkungen.

Polyterpene:

Kautschuk (hevea brasiliensis; cis-Polyisopren) oder Guttapercha (Palaquium-Béaume, trans-
Polyisopren). MG: ca 100 kD. Siehe Polymerchemie.

Steroide:
Biosynthese von Squalen ausgehend tber tetracyclische Triterpene. Grundkohlenwasserstoff: Gonan. Die
aus Squalenoxid abgeleiteten Steroide haben alle in 3-Position eine Sauerstofffunktion. Die einzelnen

Steroidgeriiste unterscheiden sich durch Anzahl der Methylgruppen und die Lange der Alkylreste an C-17.

R H

Gonan Androstan (Androgene): R = H Ct 1 Estran (Estrogene)
Pregnan (Gestagene, NNR-Hormone): R = C,H;
Cholan (Gallenséuren): R = CH(CH;)CH,CH,CH;
Cholestan (Zoosterofe): R = CH(CH,)CH,CH,CH,CH(CH;), C 23
Ergostan (Mycosterole): R = CH(CH;)CH,CH,CH(CH,)CH(CH,),
Stigmastan (Phytosterole): R = CH(CH;)CH,CH,CH(C,H5)CH(CH;),

- I
Nor bezeichnet fehlende Teile; z.B. 19-Nor: (keine Me-Gruppe an C-10) oder A-Nor- (fiinfgliedriger Ring A).
Ringerweiterungen werden durch Homo (z.B. D-Homo-), Ringspaltungen durch Seco- (z.B. B-Seco-Steroide —
Vitamin D) gekennzeichnet. Brassinosteroide haben in B einen 7-gliedrigen Lactonring.

Die Cyclohexanringe liegen bevorzugt in der Sesselkonformation vor. Substituenten oberhalb der Hauptebene
des Steroids werden mit 8-, unterhalb mit o- bezeichnet. Bezugspunkt: Methylgruppe an C-13, die immer -
steht. OH an C-3 meist B-stéindig, Ausnahme Gallensduren (Epi-Verbindungen).

5B-Reihe




