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Serotonin-Antagonist aus Pilzen isoliert. e e smsaastmmtra

i Activity Studies on the 5-HT;, Receptor

IPB-Wissenschaftlerinnen und -Wissenschaftler haben aus den
Fruchtkoérpern des Purpurfleckenden KlumpfuRes, Cortinarius
purpurascens Fr. drei bisher unbeschriebene Azepino-Indol-
Alkaloide isoliert. Die Strukturen der Purpurascenin A-C genannten
Verbindungen konnten mit spektroskopischen Analysen aufgeklart
werden. Flr Purpurascenin A haben die Hallenser Wissenschaftler
mit Hilfe von Fitterungsexperimenten mit *C-markiertem
Natriumpyruvat zudem ein erstes Modell zur Biosynthese des
Naturstoffes entwickelt. Purpurascenin A zeigte keine
antiproliferativen oder zytotoxischen Aktivitaten gegen
verschiedene humane Krebszelllinien, wirkt aber augenscheinlich
als Serotonin-Antagonist. Die Bindung des Wirkstoffes an den
menschlichen Serotoninrezeptor 5-HT2A konnte durch die
Chemiker mit einem neuen 5-HT,,-Aktivierungstest und durch in-
silico-Dockingstudien nachgewiesen werden.

5-HT,,ist einer von bisher 14 bekannten menschlichen
Serotoninrezeptoren. Diese sind in hoher Dichte im Zentralnerven-
und Blutkreislaufsystem sowie im Magen-Darm-Trakt zu finden. Sie
unterstltzen zahlreiche physiologische Vorgange, wie
Blutgerinnung, Lernprozesse und Tag-Nacht-Rhythmus. Bei
biochemischer Fehlsteuerung der Rezeptoren kommt es zu
Krankheitsbildern wie Migrane, Depression und Schizophrenie. 5-
HT,,-Rezeptoren kommen in allen Organen vor und sind neben
ihrer Rolle beim Wundverschluss fir zahlreiche zentralnervdse
Prozesse verantwortlich. Antagonisten dieses Rezeptors werden zur
Blutverdinnung, zur Behandlung von Bluthochdruck und als
Antipsychotika eingesetzt.
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