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Gifte und Pharmaka aus Insekten
— ihre Herkunft, Wirkung und okologische Bedeutung

Toxins and Pharmaceuticals from Insects
— their Origin, Activity and Ecological Significance

KONRAD DETTNER

Zusammenfassung: Die chemische Abwehr, d. h. sowohl Priventivmalinahmen (primire Ab-
wehr) als auch sekundire Abwehr, ist innerhalb der meisten Insektenordnungen von grofier Bedeu-
tung. Bei den von Insekten eingesetzten, zur Abwehr dienenden Naturstoffen gibt es von ihrer
chemischen Struktur her einfach gebaute, aber auch komplexere Substanzen. Letztere kénnen
Leitstrukturen fir die Entwicklung neuer Wirkstoffe und Pharmaka fiir Mensch und Tier darstel-
len. Im votliegenden Ubersichtsartikel werden chemisch-6kologische Befunde iiber die ungew6hn-
lichen Himolymphgifte Cantharidin und Pederin aus Kéfern vorgestellt. Beim erstgenannten Ter-
penanhydrid wird insbesondere auf das Phinomen der Canthariphilie, d. h. der Anlockung be-
stimmter Insekten durch Cantharidin, und der anschlieBenden Aufnahme dieses Giftes eingegan-
gen. Beim ungewdhnlichen Polyketid Pederin stehen der Polymorphismus bei den Kurzfligler-
weibchen im Hinblick auf diesen Wirkstoff sowie die Produktion der Substanz durch endosymbi-
ontische Bakterien im Vordergrund. Weiterhin werden solche insektenbiirtige (Cantharidinanalo-
ga) und mikrobielle Naturstoffe (Bacitracin A, Diacetylphloroglucinol, Cetoniacyton B, Amicou-
macin B Andrimid) aus Insekten vorgestellt, welche fiir Pharmazie oder Pflanzenschutz interessant
sind. SchlieBlich wird die Wanderung und Anteicherung von Wirkstoffen (Giften/Pharmaka) in
der Nahrungskette an einem marinen (Okadasiure) sowie einem terrestrischen (Cantharidin) Sys-
tem besprochen. Die bis in héhere trophische Ebenen angereicherten Wirkstoffe entfalten auch
cine Giftwirkung auf den Menschen. Die in der Haut von Pfeilgiftfréschen oder in den Federn
bestimmter Vogel (Gattungen Pitobui, Ifrita) enthaltenen Alkaloide erhéhen die Fitness dieser
Amphibien und Végel, indem sie eine Giftwirkung auf die Feinde dieser Wirbeltiere entfalten. Am
Beispiel der Pfeilgiftfrosche wird auflerdem demonstriert, dass deren Haut als Exkretionsorgan
fungiert und Alkaloide aus Mikroorganismen, Insekten, TausendfiiBlern und Milben in die Amphi-
bienhaut transferiert und dort in den Giftdriisen gespeichert werden.

Schlusselworter: Insektengifte, Abwehrstoffe, chemische ()kologic

Summary: In most insect orders chemical defence, which combines both primary and secondary
defence, is highly important. Concerning defensive compounds of insects, chemically simple and
complex structures exist. Compounds with more complex structures often represent guiding struc-
tures in the development of new active compounds and pharmaceuticals for animals and humans.
I present chemo-ecological results dealing with the unusual beetle haemolymph-toxins cantharidin
and pederin. In the first mentioned anhydrid, especially the phenomenon of canthariphily i.e.
attraction, ingestion and sequestration of the toxin is reviewed. In the polyketid pederin the
polymorphisms in adult beetle females and the unique biosynthesis of this compound by endosym-
biontic bacteria is stressed. Moreover, insect derived cantharidin-analogues and microbially derived
natural compounds are shown (bacitracin A, diacetylphloroglucinole, cetoniacytone B, amicouma-
cin B, andrimid), which are of interest for pharmacy and plant protection. Finally, transfer and
accumulation of biologically active compounds (toxins/pharmaceuticals) within trophic chains in
a marine (okadaic acid) and terrestrial (toxicants cantharidin, pyrrolizidine alkaloids) system are
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discussed. These compounds represent toxins for humans. Those alkaloids which are found in the
skin of dendrobatid frogs or in the feathers of certain birds (genera Pitobui, Ifrita) may increase the
fitness of these amphibians and birds, as these compounds are toxic for their enemies. Concerning
the poison dart frogs it is demonstrated that their skin acts as a kind of excretory organ and
alkaloids from selected microorganisms, insects, myriapods and mites are transferred into this
organ, where they are sequestered.

Keywords: insect toxins, defensive compounds, chemical ecology

1. Einleitung genspielern bedroht. Dies sind Rduber oder

Parasitoide, aber auch insektenpathogene Mi-
Insekten sind durch ihre enorme Arten-und  kroorganismen. Wenn man die Interaktion
Individuenzahl von einer Vielzahl von Ge- zwischen Insekten und ihren ,,Gegenspie-

Interaktion Rauber Beute ‘ primare Abwehrmechanismen

-

Wahrnehmung u. Erkennung der <=—————————yjirken,bevor ein Feind tberhaupt angreift
Beute (passive Abwehr)

Tarnung
3 Flucht der Beute und Verfolgung <+—— 4 \

durch Rauber Krypsis Mimese
(Umgebungstracht)  (unbewegliche,
leblose Gegenstande)

2 Annaherung an die Beute ¢

4 Widerstand und (sek.) Abwehr |

der Beute
5 Uberwaltigung und Verzehr der Warnfarbe (Aposematismus)
Beute Warngeriiche

J (5%) Mimikry

‘ sekunddre Abwehrmechanismen ‘
wirken erst nach Begegnung mit dem Feind (meist aktive Abwehr)

Lokomotion
Flucht

Verstecken

Kampf und Angriff
Mechanische Abwehr

Panzerung, Dornen, Haare
Optische Abwehr

Schrecktracht, Ablenkverhalten, Thanatose
@% Akustische Abwehr

Stridulation
Chemische Abwehr
Erbrechen, Wehrdrusen, Hamolymphgifte, Giftstacheln

Abb. 1: Zeitlich aufeinanderfolgende Phasen bei der Riduber-Beute-Interaktion und zeitlicher
Einsatz primirer (rot) und sekundirer (blau) Abwehrmechanismen (nach DETTNER & PETERs 2003).
Bei den verschiedenen Abwehrmechanismen sind prozentuale Angaben dariiber angegeben, wie
viele Interaktionen zwischen Arthropoden und Raubern in Publikationen behandelt wurden, wel-
che in einem Zeitraum von Uber 20 Jahren in relevanten Fachzeitschriften erschienen sind (Anga-
ben nach Witz 1990; die fehlenden 5 % entfallen auf andere Abwehrstrategien).

Fig. 1: Successive events in predator-prey-interactions and temporally action of primary (red) and
secondary (blue) defence mechanisms (after DETTNER & PETERS 2003). Percentages indicate publica-
tions in scientific journals on appropriate interactions between arthropods and their predators during
a twenty-year period (according to Witz 1990; missing 5 % include other mechanisms of defence).
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lern“ betrachtet, so konnen mehrere zeitlich
voneinander unterschiedene Phasen benannt
werden (Abb. 1; DETTNER & PETERS 2003).
Primire Abwehrmechanismen wie Tarnung,
Warnfarben oder Mimikry sind bereits wirk-
sam, bevor ein Feind angreift und werden
unter dem Begriff ,,passive Abwehr® zusam-
mengefasst. ,,Sekundire Abwehrmechanis-
men‘ hingegen greifen erst dann, wenn ein
Feind das Beuteinsekt entdeckt hat und wer-
den als ,,aktive Abwehr bezeichnet (ED-
MUNDS 1974; Evans & Scumipt 1990).

Die Reaktionen der attackierten Insekten kén-
nen unter den Kategorien LLokomotion, me-
chanische, optische, akustische oder chemi-
sche Abwehr zusammengefasst werden.

Letztlich haben alle Abwehrmechanismen das
Ziel, die in Abbildung 1 unter 1 bis 5 aufge-
fihrten Verhaltenssequenzen so frih wie
méglich abbrechen zu lassen. Im Jahr 1990
wertete der Entomologe B. W. Witz (Tam-
pa, USA) 16 6kologische und entomologi-
sche Fachzeitschriften aus einem Zeitraum
von 20 Jahren aus und ermittelte simtliche
Arbeiten tber Abwehrmechanismen von
Arthropoden. Er analysierte 555 Interaktio-
nen von Arthropoden mit Pridatoren (354
Publikationen) und ermittelte auf diese Art
und Weise, welche prozentuale Bedeutung
den primiren und sekundiren Abwehrme-
chanismen bei Arthropoden zukommt.
Selbstverstindlich kénnen diese Angaben nur

chemische | ci gip | Hamolymph- | Refiex- exokrine
u::;""famt Siif:h) Gitt | bluten | Erorechen | Kot | SOl
Protura X
Collembola X
Diplura x7?
“Thysanura” x?
Ephemeroptera x?
Odonata X
Orthoptera X X X b4
Dermaptera X
Blattodea X X
Isoptera X X
Embioptera x?
Plecoptera X
Zoraptera X
Psocoplera x?
Mallophaga x?
Anoplura X
Thysanoptera X X
Hemiptera X X X
Homoptera X X
Neuroptera X X X
Coleoptera (x) X X X X
Strepsipiera X
Mecoptera X X
Trichoptera X
Lepidoptera X X X X X
Diptera x? X X
Siphonaptera X
Hymenoptera X X X X X

Tab. 1: Vorkommen und Fehlen chemischer Abwehr bei den Insektenordnungen. Es wird vor allem
unterschieden zwischen durch Stich/Biss applizietten, in der Himolymphe vorhandenen Giften
und in exokrinen Driisen gebildeten Wehrsekreten. Als urspriingliche Form der Abwehr ist auch

Erbrechen und Kotabgabe aufgelistet.

Tab. 1: Presence and absence of chemical defence in insect orders distinguishing between toxins
applied by stings and bites, hemolymph toxins and defensive secretions produced by exocrine
glands. Simple mechanisms of defence like vomiting and delivery of faeces are also listed.
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als grobe Ubersicht dienen, denn es kénnte
sein, dass weniger spektakulire Abwehrme-
chanismen in den Publikationen unterrepri-
sentiert sind. Wenn man die Auswertung von
Wrrz (1990) bertcksichtigt, so fallt auf, dass
vor allem sekundire Abwehrmechanismen,
d. h. Lokomotion, hier vor allem die Flucht
(22 %) und insbesondere die chemische Ab-
wehr (46 %), bei Insekten von Bedeutung
sein missen.

Der chemischen Abwehrt, d. h. vor allem dem
Einsatz von Abwehrstoffen und Giften,
kommt innerhalb der diversen Insektenord-
nungen offensichtlich eine besondere Bedeu-
tung zu (Tab. 1;s. auch Eisner 1970; Durrey
1976; ScHiLDKNECHT 1976; BLum 1981; DETT-
NER 1987; Evans & ScumipT 1990; HiLKER &
MEINERS 2002; DETTNER & PETERS 2003; Eis-
NER 2003; Scrurtz 2004; E1SNER et al. 2005;
Schurrz 2005). In den meisten Grof3grup-
pen wie den Hemiptera, Coleoptera, Hyme-
noptera, Neuroptera, Lepidoptera (v. a. Rau-
pen), aber auch den Vertretern der Thysano-
ptera, Isoptera, Blattodea oder Collembola
sind ausgefeilte, z. T. spektakulire chemische
Abwehrmechanismen anzutreffen. Bei ande-
ren Ordnungen (in Tab. 1 mit einem Frage-
zeichen versehen) ist chemische Abwehr
méglicherweise vorhanden (gegebenenfalls
nur in wenigen Taxa). SchlieB3lich kénnen ei-
nige Ordnungen benannt werden, in welchen
chemische Abwehrmechanismen bislang un-
bekannt sind. Hierzu zihlen sicher die Odo-
nata, Zoraptera, Anoplura, Strepsiptera, Me-
coptera und Siphonaptera.

Bei der chemischen Abwehr kann eine pri-
mire oder passive chemische Abwehr (Abb.
2A-C) von der sekundiren oder aktiven Ab-
wehrt (Abb. 2D-N) unterschieden werden. Im
ersten Fall kann man auch von einem vor-
beugenden Einsatz chemischer Verbindun-
gen, d. h. von PriventivmalB3nahmen, spre-
chen. Bevor ein Kontakt mit Riubern tiber-
haupt stattfindet, legt z. B. die Wespe Parisch-
nogaster sp. Leimringe mit ameisenabwehren-
den Substanzen auf den Zweigen und Asten
an, welche zum Nest fuhren (Abb. 2A), oder

Larven der Blattwespe Stauronema sp. umziu-
nen ihr zukiinftiges FraBlareal auf dem Blatt
der FraBpflanze (Abb. 2B, C) mit einem
Schaumzaun, der aus ameisenabwehrendem
Speicheldriisensekret besteht.

Die einfachste Form der chemischen Abwehr
dirfte neben der Kotabgabe die Regurgitati-
on (Erbrechen) darstellen, welche fiir Feldheu-
schrecken (Abb. 2I) oder Panorpiden-Imagi-
nes (Mecoptera) sehr typisch ist (Tab. 1). Es
ist bemerkenswert, dass Regurgitate oft eine
enorm abschreckende Wirkung entfalten,
welche tiber jener des reinen Pflanzenextrak-
tes liegt (PETERSON et al. 1987). Dartber hin-
aus finden sich im Etrbrochenen vieler Herbi-
voren Substanzen wie das Volicitin, die als
Elicitoren fungieren, welche eine Duftstoff-
produktion an befressenen Pflanzen herru-
fen. Letztlich werden dadurch vermehrt na-
tirliche Gegenspieler (Rduber, Parasitoide)
dieser herbivoren Insekten angelockt (PARK
etal. 1998; SprTELLER et al. 2000). Diese Ge-
genspieler sorgen fiir eine rasche Dezimierung
der schidlichen Herbivoren.

Exokrine Driisen mit Wehrsekreten sind bei
Insekten weit verbreitet. Die Abbildungen 2]
und 2L verdeutlichen das spektakulire Bei-
spiel des Bombardierkifers mit seiner Reak-
tionskammer und dem Drlsenreservoir.
Treibgas fiir dieses ,, Minisprihgerit™ist Sau-
erstoff, welcher aus dem gespeicherten Was-
serstoffperoxid (H,O,) freigesetzt wird (Abb.
2L). Das giftige Chinon entsteht au3erhalb
des Tieres aus der harmlosen Hydrochinon-
vorstufe (SCHILDKNECHT 1976; EisNER 2003;
EisNER et al. 2005).

Neben trachealen Wehrdriisen (z. B. bei Scha-
ben) sind Gifthaare und Giftdornen (z. B.
bei Schmetterlingsraupen) weit verbreitet. Die
Abbildung 2D zeigt einen gereizten Scolus
(warzenartiger Hautfortsatz) von Raupen des
Atlasspinners A#acus sp. mit drei mit Tropf-
chen von Wehrsekret versehenen Giftdornen;
in Abbildung 2E erkennt man eine Raupe
von Hyalophora cecropia mit unterschiedlich
gefirbten Scoli auf der gesamten Kérperober-
fliche. Zum Teil weisen die unterschiedlich
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gefirbten Scoli auch chemisch unterschiedlich
zusammengesetzte Sekrete auf (DEmML &
DerNer 2003). Auch die Siphonen der Blatt-
lduse enthalten in ihrem Inneren einen Drii-
sensack, in welchem flottierende Driisenzel-
len ein Klebsekret und Alarmpheromone
abgeben (Abb. 2K, M). Neben den meist mit
Giftdrisen assoziierten Stachelapparaten (Bei-
spiel Honigbiene, Abb. 2F) haben durch Re-
flexbluten abgegebene Himolymphgifte bei
der sekundiren Abwehr eine grof3e Bedeu-
tung (BerTiNt 1978; MEBS 2000). Solche meist
aposematisch gefirbten Insekten sind zum
Beispiel alkaloidhaltige Marienkifer (Abb. 2G)
oder cantharidinhaltige Olkifer.

Eine Besonderheit reprisentieren kutikuldre
Hohlrdume im Integument von Zygaeniden-
larven (Abb. 2H, N). In kleinen, gekammer-
ten, in der Kutikula befindlichen du3eren Se-
kretbehiltern sowie in grof3eren, darunter
befindlichen inneren Sekretbehaltern werden
zyanogene Glycoside gespeichert, welche bei
Reizung in Tropfenform abgegeben werden
und aus welchen Blausiure freigesetzt wird.
Einige der weit verbreiteten, oft chemisch ein-
fach gebauten Insektenabwehrstoffe, wie
trans-2-Hexenal, Methylbuttersiure oder To-
luchinon, sind zu flichtig, kénnen sich zu
leicht zersetzen oder weisen eine zu hohe
Toxizitit auf, als dass sie in Medizin oder
Pharmazie eine gewisse Bedeutung hitten
(FrANCKE & DETTNER 2005). Hingegen exi-
stieren zahlreiche Gifte, aber auch ganz gene-
rell zahlreiche Insektenprodukte, welche nicht
nur die Uberlebensfihigkeit des Insekts er-
hohen, sondern auch fir Mensch und Tier
Pharmaka (= Arzneimittel) reprisentieren
(ENGEL 2005) oder in anderer Weise vom
Menschen genutzt werden (WEIDNER 1990;
STEUDEL 1997). Beispielsweise wird Bienen-
honig bei der Behandlung von Geschwiiren,
Augen- oder Halsleiden eingesetzt. Aber auch
andere Produkte der Honigbiene wie Bienen-
wachs (in Pflastern und Salben), das Kittharz
oder Propolis (antibiotische Wirkung und zur
Wundheilung, gegen Atemwegserkrankun-
gen, lokalanisthesierende Wirkung), Bienen-
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gift (gegen Rheuma, Neuralgien), Pollenkor-
ner (Stirkungsmittel, gegen Prostataleiden)
oder der Weiselfuttersaft oder Gelée Royale
(Einsatz in Geriatrie und Rekonvaleszenz)
haben eine zum Teil grof3e wirtschaftliche
Bedeutung (DROEGE 1984).

Weiterhin missen zahlreiche Produkte aus
Pflanzenldusen, z. B. Anthrachinonfarbstof-
fe wie Kermessdure und Flavokermessiure
(aus getrockneten Kermesschildldusen), Kar-
minsdure (aus Cochenilleliusen: Extrakte zur
Wundheilung; Firberei, Histologie, Lebens-
mittelfarbstoff), Schellack (Streichlacke, Fir-
nisse, Schellack, Schallplatten), aber auch an
Insektengallen (gegen Himorrhoiden, Ein-
satz in der Gerberei, Firberei, bei der Tinten-
produktion) genannt werden (SCHWEPPE
1993; STEUDEL 1997).

Nicht vergesssen darf man die Droge Cantha-
rides (Pulver, Tinktur, Pflaster, Salbe), welche
aus cantharidinhaltigen Olkéferarten besteht
und duBerlich als blasenziehendes Mittel oder
zur Entfernung von Warzen eingesetzt wur-
de. Innerlich wurden solche Extrakte als be-
liebte Aphrodisiaka oder als Mittel gegen
Tollwut eingenommen (Hoppe 1977; IRWIN
& KampPMEIER 2003).

In der Volksmedizin spielten ebenfalls pul-
verisierte Insekten (z. B. Kiichenschabenpul-
ver als Diuretikum und gegen Krimpfe),
ameisensdurehaltige, alkoholische Ausziige
aus Ameisen (Einreibungen bei Glieder-
schmerzen, Ameisenbdder gegen Lihmun-
gen, Nervenschmerzen) oder 6lige Extrakte
von Maulwurfsgrillen (duBerliche Wundbe-
handlung; ZiMmER et al. 2000) eine grof3e
Rolle.

Im Folgenden sollen Herkunft, Wirkung und
auch 6kologische Bedeutung ausgewihlter,
chemisch eher komplizierter Insekten-Natur-
stoffe niher beleuchtet werden, welche in der
Wirkstoffforschung oft auch als so genannte
Leitstrukturen dienen. Eine zentrale Frage
lautet: Woher erhalten Insekten ihre Wirk-
stoffe und welche Bedeutung kommt diesen
Wirkstoffen in den verschiedenen trophischen
Ebenen im Okosystem zu? Neben der Fi-



8 KoONRAD DETTNER

Vorbeugender Einsatz chemischer chemische Abwehr wahrend/nach Kontakt mit
Verbindungen Rauber/Parasitoid reservoir
= primare Abwehr = passive Abwehr = sekundare Abwehr = aktive Abwehr
e Leimringe e Schaumzéaune B Drsen-

gewebe

o Kotabgabe/
Erbrechen

Reaktions-
kammer

e Drusen, inkl. %

tracheale § — L
Wehrdrusen H,C
7 § ~ ﬁ Ho

<+«— o Gifthaare/
Giftdornen 7

o Siphonensekret —» I ‘ b

N\ K Driisenzelle

i} i

|« ¢ Stachelapparate/Gifte

o Sekrethaare

+«—————— e Hamolymphgifte und
Reflexbluten

o kutikulare Hohlraume Epidermis grofe Sekret-

N behalter

Abb. 2: Mechanismen primirer (= passiver; A-C; rot) und sekundirer (= aktiver; D-N; blau)
chemischer Abwehr bei Insekten. A: Wespe Parischnogaster sp. deponiert Leimringe mit amei-
senabwehrenden Substanzen an einen Zweig, die zum Nest fithrt. B-C: Larven der Blattwespe
Stauronema sp. umziunen ihr zuktnftiges FraBlareal mit Zaun aus ameisenabwehrendem Spei-
cheldrisensekret. D: Gereizter Scolus von Aztacus-Raupe mit Wehrsekret aus drei Giftdornen.
E: Raupe von Hyalophora cecropia mit unterschiedlich gefirbten Scoli. F: Abgetrennter Stachel-
apparat der Honigbiene Apis mellifera nach dem Stich. G: Reflexbluten eines alkaloidhaltigen
Coccinella-Marienkifers. H: Aposematisch gefirbte Zygaena-Raupe mit Sekretbehaltern (s. Abb.
N). I: Erbrechen bei einer Feldheuschrecke. J: Bombardierkifer gibt explosionsartig Wehrse-
kret aus abdominalen Komplexdriisen ab. K: Blattlaus mit paarigen Siphonen. L: Schema einer
Pygidialdriise eines Bombardierkifers mit giftigen Chinonen (unten) und ungiftigen Hydrochi-
nonen (oben). M: Lingsschnitt durch den Siphon einer Blattlaus mit Driisensack, Sekret und
Driisenzellen. N: Kutikuldre, mit Wehrsekret (zyanogene Glycoside) gefiillte Hohlrdume im
Integument von Zygaenidenlarven (s. Abb. H).

Fig. 2: Mechanisms of primary (= passive; A-C; red) and secondary (active; D-N; blue)
chemical defences in insects. A: Wasp Parischnogaster sp. deposits glue with ant-deterrent com-
pounds. B-C: Larvae of sawfly Stauronema spec., which enclose their feeding area by an ant-
deterrent salivary gland secretion. D: Scoli of Atacus-larvae with defensive secretion at the
tip of three toxic spines. E: Larva of Hyalophora cecropia with differently coloured scoli. F:
Sting apparatus of a honeybee after stinging. G: Reflex-bleeding of an alkaloid-containing
ladybug beetle. H: Aposematically coloured larva of Zygaena with integumental secretory
cavities (s. fig. N). It Regurgitation of a locust. J: Bombardier beetle explosively depletes its
abdominal glands. K: Aphid with paired siphons. L: Scheme of a pygidial gland of bombardier
beetle with toxic quinones (below) and nontoxic quinols (above). M: Longitudinal section of
an aphid-siphon with glandular sac, gland cells and secretion. N: Cuticular cavities of a
zygaenid larva filled with cyanogenous glycosides (s. fig. H).



Gifte und Pharmaka aus Insekten 9
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Cantharidinproduzenten

Abb. 3: Cantharidinproduzenten (gelb: Mitte mit Terpenanhydrid Cantharidin) und canthariphile
Insekten (Peripherie). Canthariphile Insekten (roter Kreis: Karnivore, Omnivore, selten Herbivo-
re; griine Markierung: Parasitoide) werden vom Gift Cantharidin angelockt, nehmen es auf und
tbertragen es gegebenenfalls bei der Kopula auf das andere Geschlecht. Sciariden unterscheiden
sich von canthariphilen Insekten dadurch, dass die Imagines (vor allem die Minnchen) nur die
Peripherie der Cantharidinquelle aufsuchen, offenbar ihren Irrtum bemerken und sich dann entfer-
nen. Auch koénnen die Sciariden das fiir sie giftige Terpenanhydrid nicht anreichern. A: Nozoxus
monoceros (Anthicidae) nehmen Cantharidin aus Filterpapier auf. B: Canthariphile Minnchen von
Schizotus pectinicornis (Pyrochroidae) fressen an totem Schenkelbock (Oedemeridae). C: Uberreste
des Schenkelbocks nach etwa 20 min FraBtitigkeit. D: Aufnahme von Spuren in gefirbtem Wasser
gelésten Cantharidins durch canthariphile Gnitzen (Ceratopogonidae).

Fig. 3: Cantharidin-producing (yellow: centre, with cantharidin molecule) and canthariphilous in-
sects (periphery). Canthariphilous insects (red circle: carnivores, omnivores, seldom herbivores; green
marking: parasitoids) are attracted by the toxin cantharidin, sequester it and may transfer it during
copulation into the opposite sex. Sciarid flies differ from other canthariphilous insects because adults
(especially males) are only found in the periphery of a cantharidin source. Later obviously they
become aware of their mistake and fly away. Moreover, Sciaridae cannot detoxify the toxic terpen
anhydride. A: Notoxus monoceros (Anthicidae) take up cantharidin from filter paper. B: Canthariphilous
males of Schizotus pectinicornis (Pyrochroidae) feed on a dead false blister beetle (Oedemeridae). C:
Remains of the false blister beetle 20 min after begin of feeding D: Ingestions of traces of cantha-
ridin (disolved in coloured water) by canthariphilous fungus gnats (Ceratopogonidac).

higkeit, zum Teil komplizierte Wirkstoffe im
eigenen Stoffwechsel de novo herstellen zu
konnen, sind Insekten auch in der Lage, das
biosynthetische Potenzial anderer Organis-
men zu nutzen. Die Aufnahme, Entgiftung
und Nutzung pflanzenburtiger Gifte durch

Entomologie heute 19 (2007)

Insekten ist fur viele Herbivorengruppen wie
Raupen von Schmettetlingen (z. B. Stanmp &
Casky 1993), Heuschrecken, Blattkifer (FrLD
etal. 2001, Kunn et al. 2004) oder Borkenki-
fer von zentraler Bedeutung (s. z. B. HILKER
& MEINERS 2002; SCHOONHOVEN et al. 2005).
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Andererseits sind es gerade oft die herbivo-
ren Insekten, welche pflanzenbirtige Verbin-
dungen nicht nur sequestrieren und modifi-
zieren, sondern de novo produzieren.

2. Hamolymphwirkstoffe

Im Folgenden sollen mit Cantharidin und
Pederin zwei chemisch kompliziertere Him-
olymphwirkstoffe besprochen werden, wel-
che typisch fiir Kifer sind. Wihrend das
Cantharidin durch Eigensynthese der Wirts-
insekten bei zwei Kiferfamilien entsteht, han-
delt es sich beim Pederin aus Kurzfliglern
um den ersten fitnessrelevanten Insekten-
witkstoff, welcher von Bakterien synthetisiert
wird.

2.1. Das Terpenanhydrid Cantharidin

Das Terpenanhydrid Cantharidin (Abb. 3)
wird in Natur nur in bestimmten heterome-
ren Kifern, den Olkifern (Meloidae) und
Schenkelbocken (Oedemeridae), synthetisiert
(McCormick & CARREL 1987; DETTNER 1997;
Eisngr 2003). Das starke Gift (LD, : 1,0 mg/
kg, Maus intraperitoneal; s. u.) wird von den
meist aposematisch gefirbten Tieren bei Rei-
zung per Reflexbluten abgegeben und stellt
einen effektiven Fral3schutz fiir Ei-, Larven-,
Puppenstadien und Imagines dar. Canthari-
din hemmt die Proteinphosphatase 2A
(PP2A), ein Schliisselenzym im Cytosol (s.
u.), und entfaltet eine Vielzahl von Wirkun-
gen (Blasenbildung, Reizung Urogenitaltrakt
verbunden mit schmerzhaften Erektionen)
und ist zudem insektizid und herbizid.

Ein besonderes Phinomen ist die enorme
Lockwirkung des Toxins auf eine Vielzahl so
genannter canthariphiler Insekten (Abb. 3A-
D; DETTNER 1997). Diese ,,drogenstchtigen®
Tiere kommen aus einer Vielzahl von Insek-
tenordnungen und schlieBen teilweise deren
Parasitoide mit ein (Abb. 3). Cantharidin
wirkt folglich nicht nur als Allomon (Ab-
wehrstoff), sondern auch als Kairomon (von
Nachteil fir die Cantharidinproduzenten;

vorteilhaft fir die Empfinger).

Das Phianomen der Lockwirkung des Cantha-
ridins auf diverse Insektenarten sowie die
Aufnahme des Giftes durch diese wird als
Canthariphilie, die Kéferblitigkeit, d. h. die
Bestiubung von Blittenpflanzen vorwiegend
durch Kifer, jedoch als Cantharophilie be-
zeichnet. Normalerweise machen sich cantha-
riphile Insekten tiber folgende Cantharidin-
quellen her: kristallines oder gelostes Cantha-
ridin (Abb. 3A, D), lebende (Abb. 3B, C) oder
tote Cantharidin-Produzenten (Leichen),
cantharidinhaltigen Kot von Cantharidin-
Produzenten oder cantharidinhaltigen Kot
von jenen Vogelarten, welche Olkifer oder
Schenkelbocke ohne Schaden aufnehmen.
Selbstverstindlich werden auch andere cantha-
riphile Arten oder sogar Artgenossen (Kan-
nibalismus) verzehrt. Die canthariphilen Ar-
ten treffen sich an Cantharidinquellen, zeigen
hier ein ausgeprigtes Balzverhalten und ko-
pulieren dort vermehrt. Letztlich nehmen die
Tiere gro3e Mengen des Giftes auf und sind
dadurch selbst vor Fral3 geschutzt.

Das Terpenanhydrid hat fir canthariphile Spe-
zies noch eine Funktion bei der Fortpflanzung,
Haiufig ist das Toxin gerade fiir mannliche In-
sekten (z. B. Diptera: Ceratopogonidae;
Coleoptera: Anthicidae, Pyrochroidae) attrak-
tiv. Mannchen von untersuchten Vertretern der
beiden Kiferfamilien bauen den Wirkstoff in
ihre Anhangsdriisen ein, die als eine Art
Cantharidin-Nieren fungieren, und scheiden
einen kleinen Teil der Substanz tiber exokrine,
am Kopf (Pyrochroidae) oder in den Elytren
(Anthicidae) befindliche Drisen wieder aus
(Abb. 4). Hierbei ist die Menge an ausgeschie-
denem Cantharidin positiv mit jener Menge
korreliert, welche in den Anhangsdriisen als
mogliches Hochzeitsgeschenk bereitgehalten
wird (EisNER 2003). Bei der Balz tiberpriifen
die Weibchen den Cantharidingehalt in diesen
exokrinen Driisen und akzeptieren nur jene
Minnchen zur Kopula, die eine héhere
Cantharidinfracht in der exoktinen Driise und
insbesondere in der Anhangsdriise aufweisen
(sexuelle Selektion). AnschlieBend wird der
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Kopfdriisen

Hoden
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Abb. 4: Canthariphile Midnnchen von Neapyrochroa sp. (Pyrochroidae) transferieren aufgenomme-
nes Cantharidin rasch in die Anhangsdriisen (oben); eine geringere Menge davon (proportional zu
jener Menge in den Anhangsdriisen) taucht in den Kopfdriisen des Minnchens auf. Nach der Balz
des Weibchens (Probebiss in Kopfdriisen) und der Akzeptanz der Mannchen durch weibliche Tiere
findet die Kopula statt, bei welcher Cantharidin vom Minnchen in die Geschlechtsorgane der
Weibchen transferiert wird (Mitte). Danach kann das Weibchen die wertvolle Fracht in die Eier,
d.h. die Nachkommen, iiberfiithren, die nun ebenfalls geschttzt sind (unten) (nach EisNgr 2003).
Fig. 4: Canthariphilous males of Neapyrochroa sp. (Pyrochroidae) transfer previously ingested Cantha-
ridin (above) into their accessory glands; a minute amount (which correlates with the amount in the
accessory glands) is excreted by male head-glands. After female courtship (by biting into head-glands)
and acceptance of male by female copulation takes place during which Cantharidin is transferred into
genital organs of female (centre). Later the female incorporates the precious gift into their eggs, which
means that descendants are also protected chemically (below) (after EisNer 2003).

Cantharidinvorrat aus den minnlichen An-
hangsdriisen als eine Art,,Hochzeitsgeschenk*
auf die Weibchen ibertragen, welche das
minnliche Gift sofort in die Eier einbauen,
die danach ebenfalls vor Fral3 geschiitzt sind.
Dieser Transfer konnte bei den Pyrochroiden,
bei den Gattungen Negpyrochroa (F1sNER 2003;
Abb. 4) und Schizotms (Hovrz et al. 1994) sowie
bei Anthiciden (ScHUTz & DETINER 1992;
DerTNER & PETERS 2003) 2. T. mit Hilfe von
markiertem, deuteriertem Cantharidin nachge-
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wiesen werden. Das Himolymphgift verleiht
danach auch den Larven- und Puppenstadien
chemischen Schutz. Durch die sexuelle Selek-
tion der Weibchen wird die Fitness der Mann-
chen tiberpriift, denn hohe Cantharidingehalte
bei diesen canthariphilen Insekten gehen einher
mit verbessertem Riechvermdgen, gesteigerter
Sammelaktivitit, optimalem Eigenschutz vor
dem Gift oder erhShter Vagilitit.

Cantharidinproduzenten und canthariphile
Arten sind offenbar in der Lage, das Gift re-
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versibel an eine unbekannte Korpersubstanz
fest zu binden, wodurch der Titer an freiem
Cantharidin im Korper niedrig gehalten wird.
Bestimmte Sciariden-Arten (Trauermiicken)
werden zwar von Cantharidin angelockt, doch
nehmen die Tiere kein Cantharidin auf und
verlassen die Cantharidinansammlungen
nach kurzer Zeit (FRANK & DETTNER 2001).
Méoglicherweise verwechseln die Sciariden (vor-
wiegend Minnchen werden angelockt) das
Cantharidin mit einem anderen, fiir sie wich-
tigen chemischen Signal. Hier ist z. B. an Pilz-
metaboliten zu denken, denn viele Pilze wer-
den von Sciariden gefressen oder dienen als
Eiablageort und Entwicklungssubstrat.

2.2. Das Polyketid Pederin

Das giftige Polyketid Pederin (LD, : 0,14 mg/
kg Korpergewicht, Ratte, intraperitoneal) stellt
eines der kompliziertesten Himolymphgifte
bei der weltweit mit tiber 600 Arten vertrete-
nen Kurzfluglergattung Paederus dar (Staphy-
linidae: Paederinae; Abb. 5).

Pederin blockiert die Proteinsynthese am 80 S
Eukaryotenribosom (Prokaryoten mit 70 S-
Ribosomen werden nicht beeinflusst) und
weist eine deutliche Antitumorwirkung auf
(Frank & Kanamrrsu 1987). Dartiber hinaus
verursacht das Himolymphtoxin etwa 24 h nach
Applikation auf der Haut eine oberflichliche
Rétung, verbunden mit Juckreiz, Odembildung
und Abschuppen der Haut. Weiterhin kann ein
gelblicher Pigmentfleck in den dullersten Epi-
dermisschichten auftreten, welcher allerdings erst
nach mehreren Tagen bis Wochen sichtbar wird.
Im Augenbereich verursacht die Substanz eine
Bindehautentziindung, die auch als ,,Pedero-
sis*“ oder ,,Nairobi Eye* bezeichnet wird.
Nachdem 1988 in einem vor Neuseeland ge-
fundenen marinen Schwamm der Gattung
Mpycaleund dem aus japanischen Gewissern si-
chergestellten Schwamm der Gattung Theonella
dhnliche Verbindungen wie Pederin entdeckt
worden sind (z. B. Mycalamid, Onnamid) und
Schwimme zu rund 40 % aus Mikroorganis-
men bestehen, lag die Vermutung nahe, auch

in diesem Falle kénnten (méglicherweise nah
verwandte) Mikroorganismen im terrestrischen
Kifer und im marinen Schwamm fur die Bio-
synthese dieser Wirkstoffgruppe verantwortlich
sein (DETTNER 1993),

GroBere Mengen des Amids sind nur in élte-
ren Kéferweibchen enthalten (ca. 20 pg), denn
nur dort wird wihrend der Fireifung Pederin
produziert und danach in die Eier inkorpo-
riert (Abb. 6; KELLNER & DETTNER 1996b,
DerINer & PrteRs 2003). Hingegen enthal-
ten die Mannchen nur etwa 1,5 ug des Wirk-
stoffs, welchen sie von ihrer Mutter bekom-
men haben. Das im Ei enthaltene Pederin wird
iber die Larven und Puppen zur nichsten
Generation weitergegeben. Es ist bemerkens-
wert, dass bei den Paederus-Kifern ein Poly-
morphismus im Hinblick auf die Synthesefa-
higkeit des Giftes beobachtet werden kann.
Wihtend ,,+“-Weibchen das toxische Amid
withrend der Eireifung fortwihrend syntheti-
sieren, sind etwa 10 % der Population ,,-“-
Weibchen, welche kein Pederin synthetisieren
und lediglich geringe Mengen des Wirkstoffes
von ihrer Mutter enthalten. Das sdurelabile
Pederin entfaltet seine Wirkung weniger gegen
Wirbeltiere (Zerstorung im Wirbeltiermagen),
sondern vor allem gegen riduberische Spinnen.
Sobald Paederns-Larven auch nur Spuren von
Pederin enthalten, werden sie von den Spinnen
verschmiht (KELINER & DETTNER 1996a).
Der Witkstoff wird von einer bisher nicht
kultivierbaren Pseudomonas-Art synthetisiert,
welche mit den Paederus-,,+*“-Weibchen asso-
ziiertist. Dieser Nachweis gelang deshalb, weil
nurin ,,+“-Weibchen der gesuchte Typ bakte-
rieller IDNA gefunden werden konnte (KEL-
NER 2002). Dass Mikroorganismen fiir die Pe-
derinbiosynthese in weiblichen Paederns-Kitern
verantwortlich sind, wurde folgendermalien
(s. Abb. 6) nachgewiesen: ,,-“-Larven von ,,-“-
Weibchen werden im Freiland entweder ge-
fressen oder es entstehen daraus pederinfreie
- -Weibchen. Werden solche ,,-““-Larven mit
Eiern von ,,+“-Weibchen gefiittert, so kon-
nen sich daraus unter bestimmten Bedingun-
gen weibliche Kifer entwickeln, welche im Al-
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Abb. 5: Kurzfligler der Gattung Paederns enthalten in ihrer Himolymphe das giftige, nur bei diesen
Insekten vorkommende Amid Pederin (a). Fir die Biosynthese des Pederins sind nicht kultivierba-
re Mikroorganismen aus dem Darm des Kifers verantwortlich. Aus Kompartimenten wie dem
Kiferdarm kénnen Mikroorganismen kultiviert werden (b).

Fig. 5: Staphylinid beetles of genus Paederus contain the toxic and unique amide pederin (a) in their
haemolymph. Biosynthesis is achieved by noncultivable microorganisms. From the gut micro-
organisms can be cultivated (b).
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Abb. 6: Transfer des Toxins Pederin (symbolisiert dutch schwarze Punkte) von ,,+”-Weibchen des
Kifers Paederss sp. in Fier, Larven und Imagines. ,,-“-Larven, die aus ,,-“~Eiern von ,,-“~-Weibchen
schliipfen, kénnen experimentell in ,,+”-Weibchen umgewandelt werden, indem sie mit Eiern von
,»+7-Weibchen gefiittert werden. Eier, Larven, Puppen und Imagines, welche Spuren von Pederin
enthalten, sind wirksam vor Spinnenfraf3 geschiitzt.

Fig. 6: Transfer of toxic pederin (symbolized as black spots) from “+”-females of Paederus sp.
beetle into eggs, larvae and adults. “-”-Larvae, originating from “-”-eggs of “-”-females may be
experimentally transformed into “+”-females by feeding them with eggs of “+”-females. Those
eggs, larvae, pupae and adults, which contain only traces of pederin are effectively protected from
predation by spiders.
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ter Pederin enthalten. Dieser Fiitterungsver-
such mit,,+“-Eiern funktioniert jedoch nicht,
wenn die ,,+“-Eier zuvor dul3etlich mit Anti-
biotika, wie beispielsweise Streptomycin, ste-
rilisiert worden waren. Gleichzeitig legt dieses
Experiment nahe, dass die symbiontischen
Mikroorganismen auf der Eioberfliche von
,»+“-Eiern deponiert sein miissen.
Mittlerweile wurde ein aus acht Genen beste-
hender, dem Genom von Pseudononas aerugi-
nosa ahnlicher Genombetreich aus ,,+“-Weib-
chen des Kurzfliiglers isoliert, der fiir die Pe-
derinsynthese verantwortlich ist (P1EL 2002).
Entsprechende Genomabschnitte mit Se-
quenziibereinstimmungen im Hinblick auf
Pederinsynthesegene wurden auch bei Psex-
domonas-Arten aus bestimmten marinen
Schwimmen nachgewiesen, wobei aus den
Schwimmen entsprechende pederindhnliche
Polyketide (s. Kap. 3) identifiziert werden
konnten (P1EL 2002, 2000).

3. Bedeutung insektenbiirtiger und
mikrobieller Naturstoffe fiir Pharmazie
und Pflanzenschutz

Cantharidin und Pederin als biologisch akti-
ve Wirkstoffe sind auch fiir den Menschen
von Interesse. Beispielsweise inhibieren
Cantharidin oder dessen natiirlich vorkom-
mende Derivate wie Palasonin, Cantharidini-
mid oder Palasoninimid (z. B. WALTER 1989;
DeTTNER et al. 2003) das Wachstum verschie-
dener menschlicher Tumorzelllinien. Selbst
einige synthetische Cantharidinderivate wie
Norcantharidin (demethyliertes Cantharidin)
oder Dehydronorcantharidin werden in der
Krebstherapie in China mit Erfolg eingesetzt
(WANG 1989; Liu et al. 1995). Die Einsatz-
méglichkeiten beim Menschen sind vor al-
lem auch deshalb moglich, weil diese Cantha-
ridin-Derivate im Vergleich zu Cantharidin
eine deutlich niedrigere Sdugertoxizitit auf-
weisen.

Mit dem Pederin wurde erstmals ein Insek-
tenwirkstoff identifiziert, welcher mikrobiel-
len Ursprungs ist und fiir die Uberlebensfi-

higkeit des Wirtsinsektes von zentraler Be-
deutung ist. Im Gegensatz zur nicht kulti-
vierbaren, pederinproduzierenden Pseudonzo-
nas-Art wurden in den letzten Jahren zahlrei-
che Mikroorganismen aus Insekten isoliert
und kultiviert, welche eine Vielzahl interes-
santer Wirkstoffe bereitstellen. Doch fallen
diese Naturstoffe nur in der Petrischale oder
in der Flissigkultur, also letztlich im Labor
an. Ob diese Verbindungen im Wirtsinsekt
tiberhaupt gebildet werden und hier von Be-
deutung sind und inwieweit echte symbionti-
sche Beziehungen zwischen Wirtsinsekt und
Mikroorganismen vorliegen, ist fast durch-
weg ungeklart.

Neben Pederin und dessen Analoga Pseu-
dopederin und Pederon aus Kurzfligelki-
fern der Gattung Paederus sind zahlreiche ver-
wandte Verbindungen aus matinen Schwim-
men entdeckt worden, welche ein zum Teil
dhnliches Wirkungsspektrum (antivirale Wit-
kung, Antitumorwirkung) aufweisen (z. B.
Mycalamid, Onnamid, Theopederin, Ica-
damid; s. Kapitel 2.2; P1tL 2000).

Aus der groflen Zahl bekannt gewordener
Wirkstoffe, welche von kultivierbaren Mikro-
organismen gebildet werden, welche mit In-
sekten assoziiert waren und aus diesen iso-
liert wurden, sollen fiinf Beispiele vorgestellt
werden (Abb. 7).

Bacitracin A reprisentiert ein zyklisches Pep-
tid mit bakterizider Wirkung gegen viele
grampositive Stibchen und Kokken, denn
es blockiert die Zellwandsynthese dieser Bak-
terien. Es zeigt weiterhin eine fungizide Wit-
kung und wirkt beim Menschen nephroto-
xisch. Isoliert wurde Bacitracin A aus Bacillus-
Arten, welche aus dem Floh Ceratophyllus sp.
gewonnen werden konnten (GEBHARDT et al.
2002).

Hingegen ist das Polyketid Diacetylphloroglu-
cinol (Abb. 7) phytotoxisch und durch eine
antimikrobielle Wirkung charakterisiert. Es
wurde aus einem mit dem Borkenkifer Sco/y-
toplatipus mikado assoziierten ektosymbionti-
schen Pilz und aus einem unbekannten in-
trazelluliren bakteriellen Symbionten der Zi-
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Abb. 7: Funf Naturstoffe, welche von Mikro-
organismen im Labor gebildet werden, die aus

Cetoniacyton B

Insekten isoliert wurden: Bacitracin A, Diacetyl-
phloroglucinol, Cetoniacyton B, Amicoumacin
B und Andrimid. Weitere Erkirungen s. Text..
Fig. 7: Five natural compounds, which are pro-
duced in the laboratory by microorganisms isola-
ted from insects: Bacitracin A, diacetylphloroglu-
cinole, cetoniacytone B, amicoumacin B und an-
drimid. For further explanations see text.

kade Sogatella furcifera isoliert (KKENNY et al.
1989).

Das Pseudopeptid-Antibiotikum Amicou-
macin B (Abb. 7) wurde aus einer Bacillus-Art
gewonnen, welche im Darm von Coenagrion-
Larven vorkam (GEBHARDT et al. 2002). Die
Verbindung zeigt eine Vielzahl von Wirkun-
gen, die von entziindungshemmender (Rat-
te), tumorhemmender (Mensch: Magen) oder
herbizider Aktivitit (gegen Lemna) bis zur
Wirkung als Akarizid reichen.

Cetoniacyton B (Abb. 7) wird von _Actino-
myces-Arten gebildet, welche aus dem End-
darm des Rosenkifers Cetonia anrata stam-
men. Die Verbindung wirkt beim Menschen
inhibierend auf diverse Zelllinien von Lebet-
und Brustkarzinomen (SCHLORKE et al. 2002).
Ein interessanter neuer Wirkstoff ist schlie3-
lich Andrimid (Abb. 7), welcher aus Flissig-
kulturen eines Enterobacter-Symbionten aus
der Reiszikade Nilaparvarta lugens gewonnen
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werden konnte (FREDENHAGEN et al. 1987).
Ob Andrimid von den Insekten oder deren
Symbionten zur Abwehr fremder Mikroor-
ganismen eingesetzt wird, bleibt vorerst un-
klar. Interessanterweise wurde die Verbindung
zwischenzeitlich auch aus 17brio-Bakterien
gewonnen, welche aus marinen Schwimmen
der Gattung Hyatella isoliert wurden (OcLA-
RIT et al. 1994). Neue antibakterielle Derivate
von Andrimid wurden mittlerweile paten-
tiert. Mit den Moiramiden konnten chemisch
verwandte Wirkstoffe aus Pseudomonas fluore-
scens aus Tunikaten gewonnen werden (NEED-
HAM et al. 1994). Auch konnte das molekula-
re Target dieser neuen Breitbandantibiotika
identifiziert werden (Acetyl-CoA Carboxyla-
se Inhibitoren; FREIBERG et al. 2004).

4. Wanderung und Anreicherung von
Witkstoffen (Giften/Pharmaka) in der
Nahrungskette

4.1. Giftwirkung auf den Menschen

Mittlerweile ist eine ganze Reihe von meist
komplizierteren Naturstoffen bekannt ge-
worden, welche wie Schadstoffe im Okosy-
stem zwischen verschiedenen Organismen
zirkulieren, d. h. in verschiedenen trophi-
schen Ebenen angetroffen werden. Manch-
mal findet sogar eine Anreicherung dieser
Wirkstoffe statt. Ein Paradebeispiel hierfar
sind die beiden Hemmer der Proteinphos-
phatase 2A (PP2A), Okadasiure und
Cantharidin (DETTNER et al. 1997; Abb. 8).
Beide Substanzen kénnen nach der Aufnah-
me in den menschlichen Organismus vor
allem in der Leber zu massiven Schidigun-
gen fiihren, da die vorgenannten Phosphat-
asen gehemmt werden, welche eine Schlis-
selstellung im Cytosol einnehmen. Offen-
bar greifen beide Gifte ihre molekularen Tar-
gets an derselben Stelle der PP2A an, d. h.
im Bereich des 812/813-, Joops* des Metal-
loenzyms (DETTNER 1997; DETTNER et al.
1997). Werden einzelne Aminosiuren in die-
sem Bereich der PP2A ausgetauscht, so ist
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Abb. 8: Hemmung der Proteinphosphatase 2A (= PP2A; rechts) durch zwei Wirkstoffe, die sich in
einem terrestrischen (Cantharidin; links unten) und in einem marinen System (Okadasdure; links
oben) evoluiert haben. Die wahrscheinlich von marinen Dinoflagellaten produzierte Okadasiure
gelangt in Tiere mit mikrophager Erndhrungsweise (Muscheln, Schwimme) und wird dort gespei-
chert. Das an Land produzierte Terpenanhydrid Cantharidin reichert sich in Végeln, Froschen und
anderen Organismen, insbesondere in canthariphilen Insekten an. Uber den Verzehr kontaminierter
Muscheln, Froschschenkel oder von Gefliigelfleisch gelangen beide PP2A-Hemmer in den Men-
schen. Rechts wird die prinzipielle Wirkungsweise der dephosphorylierenden Proteinphosphatasen
aufgezeigt.

Fig. 8: Inhibition of protein phosphatase 2A (= PP2A; right) by two highly active compounds,
which either evolved in a terrestrial on land (cantharidin; left below) or in marine environment
(okadaic acid; left above). Okadaic acid which is probably produced by marine dinoflagellates is
found and sequestered in microphagous animals (mussels, sponges). The terpenoid anhydride cantha-
ridin is of terrestrial origin and may be enriched in birds, frogs and other specifically canthariphilous
insects. By ingestion of contaminated mussels, hind legs of frogs or poultry meat both inhibitors of
PP2A are transfered into humans. The principal mode of action of dephosphorylating protein-
phosphatases is shown on the right hand.

ein dramatischer Verlust der inhibitorischen ~ phager Ernidhrungsweise anreichern (z. B. im

Wirkung dieser niedermolekularen Wirk- Schwamm Halichondria okadai, in der Mu-

stoffe zu verzeichnen (BARFORD 1996). Die
im Vergleich zu Cantharidin giftigere Oka-
dasdure (LD, :
toneal) wird in verschiedenen marinen

0,2 mg/kg, Maus intraperi-

Dinoflagellaten (z. B Prorocentrum sp.; wahr-
scheinlich auch in Mikroorganismen) gebil-
det, anschlieBend kann sich die Sdure in oka-
dasduretoleranten Organismen mit mikro-

schel Mytilus sp., Abb. 8). Aus dieser
Schwammart konnte die Okadasiure erst-
mals isoliert und identifiziert werden. Der
Polyether kann durch Muschelverzehr in den
menschlichen Organismus gelangen und
dort eine gastroenterale Muschelvergiftung
ausldsen, das DSP (,,diarrhetic shellfish poi-
soning®; MEBS 2000).
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Auf die Bildung und das Vorkommen des
Terpenanhydrids Cantharidin in terrestrischen
Systemen wurde bereits eingegangen (Kapi-
tel 2.1). Auch hier ist bemerkenswert, dass
sowohl die Gift produzierenden Kiferfami-
lien als auch die canthariphilen Taxa canthari-
dintolerant sind. Da Cantharidin von vielen
ebenfalls cantharidintoleranten Amphibien-
und Vogelarten ohne Schaden aufgenom-
men, auf noch unbekannte Art entgiftet und
im Gewebe gespeichert wird und sogar den
Kochvorgang tiberdauert, kann das Gift iber
diese Nahrung, d.h. durch den Verzehr von
Froschschenkeln oder von Fleisch bestimm-
ter Vogel, in den menschlichen Organismus
gelangen und dort Leber- und Nierenschi-
den und im minnlichen Geschlecht schmerz-
hafte Erektionen verursachen (EISNER et al.
1990). Folglich findet, wie bei der Okadasiu-
re, eine Wanderung und Anreicherung des
Cantharidins in der Nahrungskette statt. Ne-
gative Erfahrungen mussten bereits Napole-
ons Soldaten auf dem Agyptenfeldzug ma-
chen, denn Truppenteile waren zum Teil we-
gen schmerzhafter Erektionen nicht einsatz-
fahig. Die Soldaten hatten Schenkel solcher
Frosche verspeist, welche vorher grof3ere Men-
genvon Olkifern aufgenommen hatten (Vr-
71EN 1861). Auch aus der Republik Niger ist
bekannt, dass europiische Besucher nach dem
Verzehr von Gefligelfleisch (Sporengans Plec-
tropterus gambensis) starke Erektionen beka-
men (EISNER et al. 1990).

Auch von Alkaloiden ist ein Transfer durch
verschiedene héhere trophische Ebenen be-
kannt geworden. Paradebeispiele hierftr sind
die pflanzenbirtigen Chinolizidin- (WiNK &
WrrtE 1991) und insbesondere die Pyrrolizi-
dinalkaloide. Letztere werden in einer Viel-
zahl von Pflanzen synthetisiert, von einer gro-
Ben Zahl von Insekten selektiv aufgenom-
men und in unterschiedlicher Weise genutzt
(Pharmakophagie; s. Bopprr: 1984). Beispiels-
weise stellen die Mannchen mancher Biren-
falter aus den von der Raupe aufgenomme-
nen Alkaloiden Sexualpheromone her (Gat-
tung Creatonotos: Boppri: 1995; Gattung
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Utetheisa: EisNER 2003). Ein GroBteil anderer
Insekten setzt Pyrrolizidinalkaloide als Ha-
molymphgifte ein oder transferiert diese Ver-
bindungen in exokrine Wehrdriisen (s. DETT-
NER et al. 1997). Je nach Insektengruppe exi-
stieren hierbei unterschiedliche biochemische
Mechanismen, durch welche eine Selbstver-
giftung mit Alkaloid verhindert wird (HART-
MANN 2004). Gelangen pyrrolizidinalkaloid-
haltige Nahrungsbestandteile tber Honig,
Milch oder Tee in den Wirbeltierorganismus,
z.B. in die Sdugetleber, so werden aus diesen
hepatotoxischen Verbindungen karzinogene
Substanzen hergestellt, welche mit Nucleo-
philen aller Art reagieren.

4.2. Fitnesserhohende Alkaloide in
Wirbeltieren

4.2.1. Wechselbeziehungen zwischen
Hornmilben (Oribatiden), Ameisen und
Pfeilgiftfr6schen

Beti stid- und mittelamerikanischen Pfeilgift-
fréschen (Dendrobatidae) enthilt die Haut eine
Vielzahl von potenten Giften wie Pumilioto-
xine oder Steroid-Batrachotoxine (iiber 500
Alkaloide, etwa 20 Strukturtypen; DALY et al.
1999; MEss 2004). Die Toxine verursachen beim
Fressfeind ein taubes Gefiihl, Brennen und
einen widetlichen Geschmack im Maul. Au-
Berdem hindert der Giftcocktail Baktetien und
Pilze daran, die feuchte Froschhaut zu besie-
deln. Allerdings existiert eine Reihe von Dend-
robatidenriubern (manche Vogel, Schlangen,
Spinnen), denen die Gifte genauso wenig an-
haben kénnen wie den Pfeilgiftfroschen selbst,
denn diese sind gegen das Gift resistent.
Indianer verwenden das Toxin der bunten,
durch eine Warnfirbung gekennzeichneten
HHarberfrésche zum Priparieren von Blas-
rohrpfeilen und kénnen damit kleine Sduger
und Vogel erlegen. Wenige Exemplare, z. B.
des Frosches Phyllobates terribilis, reichen fiir
die Herstellung einer Vielzahl von Pfeilen aus,
wobei das Gift etwa ein Jahr lang wirksam
bleibt (HABERMEHL 1987; MEBs 2004).
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Abb. 9: Gaschromatogramme von Hautextrakten des Goldbaumsteigers (Dendrobates anratns). Die
mit Sternchen versehenen Peaks zeigen definierte Alkaloide an. Die oberen vier Chromatogramme
stammen aus Hautextrakten von Wildfingen unterschiedlicher Herkunft. Terrarienexemplare und
Nachkommen von Wildfingen wurden entweder nur mit Drosgphila sp. oder mit Drosophila sp. plus
einem Alkaloid gefiittert. Weiterhin erhielten die Frosche giftige Ameisen oder ernihrten sich von
zufillig ins Terrarium gelangten Arthropoden (verindert nach DANNEFELSER & LEDER 1999).

Fig. 9: Gas chromatograms of skin extracts of dendrobatid frog (Dendrobates anratus). Peaks with
an asterix correspond to defined alkaloids. The four chromatograms (above) of skin extracts are
from field-captured specimens of different origin. Terrarium specimens and descendants of field-
caught specimens were either fed with Drosgphila or with Drosgphila plus an alkaloid. Moreover,
frogs received toxic ants and fed on arbitrarily available arthropods from the field (modified after

DANNEFELSER & LEDER 1999).

AuBerst interessant ist die Beobachtung,
wonach importierte Frosche sehr giftig sind,
Tiere nach lingerer Terrarienhaltung aber viel
von ihrer Giftigkeit einbiilen. Dies wird ein-
drucksvoll in Abbildung 9 verdeutlicht. Wild-
finge des Goldbaumsteigers (Dendrobates an-
ratus) enthalten in ihren serésen Hautdrisen
eine Vielzahl von Alkaloiden, wobei jedes
Individuum bzw. jede Population je nach
Herkunft (Insel Panama, Costa Rica, Zentral-
panama, Hawaii) ein unterschiedliches Gift-

stoffmuster aufweist. Wihrend im Labor mit
Fruchtfliegen aufgezogene Nachzuchten kei-
nen Giftstoff im Hautsekret enthalten, taucht
das regelmiBig mit der Fliegennahrung zu-
gefithrte Alkaloid Allodihydrohistrionico-
toxin in diesem Driisensekret als Hauptkom-
ponente auf. Werden die im Terrarium
aufgezogenen Exemplare von D. auratus mit
Monomorinm-Ameisen gefittert, die das Gift
Monomorin enthalten, so erscheint diese
Verbindung genauso im Hautsekret der Fro-
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sche wie die Giftstoffe der aus der Umge-
bung als Futtertiere in das Terrarium gelang-
ten kleinen Insekten.

Auch bei den vorwiegend Ameisen fressen-
den Farbfroschen Madagaskars aus der Gat-
tung Mantellawurde kiirzlich eine konvergente
Evolution der Giftaufnahme aus Arthropo-
den nachgewiesen (CLARK et al. 2005). Diese
nicht niher mit den Dendrobatiden verwand-
ten Baumbewohner Madagaskars nehmen
aus diversen Ameisen (Tetramorinm sp., Ano-
chetus sp., Paratrechina sp.) und Tausendfaf3-
lern (Rbinotus sp.) elf bekannte und unbe-
kannte Alkaloide auf (Pyrrolizidine, Indoli-
zidine, Pumiliotoxine, Precoccinelline).
Offenbar besitzen manche Anurentaxa ein
Transportsystem, welches lipophile Alkaloi-
de in die Giftdriisen der Haut iberfithrt. Falls
eine gewisse Giftmenge in der Froschhaut
noch lingere Zeit nach Absetzen der Insek-
tennahrung vorhanden ist, so kénnte dies
fir ein Recycling der Gifte sprechen, da die
meisten Amphibien ihre Haut, d. h. die ein-
zellige Lage des Stratum corneum nach der
Hiutung verzehren (Mess 2004). Uber die
Giftmengen, welche gegebenenfalls tiber die
abgestreifte Haut weitergegeben werden kon-
nen, kann derzeit keine Aussage gemacht
werden.

Die giftigen, oft milchigen Sekrete, welche die
Amphibienhaut iiberziechen, werden in al-
veoldren, holokrin sezernierenden groflen
Giftdriisen, den Kornerdriisen, gebildet.
Hingegen stammt der homogene, der At-
mung und z.T. der Temperaturregulierung
dienende Schleim aus alveoliren, merokrin
sezernierenden Schleimdriisen, der allerdings
ebenfalls toxisch sein kann (u.a. DELFINO
1991; Fox 1994).

Wie funktioniert das ,,Exkretionsorgan®
Froschhaut und woher kommen die vielen
Wirkstoffe? Wihrend oral aufgenommene
Verbindungen, wie Decahydrochinolin iso-
223 IF oder Pumiliotoxin (-) - 251 D von ver-
schiedenen Pfeilgiftfroschen u. a. der Gattung
Dendrobates nicht verstoffwechselt werden und
nach einem FraB3versuch unverindert im Haut-
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sekret auftauchen (Abb. 10), erfolgt im Falle
des Pumiliotoxins (+) - 251 D nur bei drei
Vertretern der Gattung Dendrobates eine en-
antioselektive Hydroxylierung von etwa 80
% der Ausgangsverbindung (DALY et al.
2003). Es ist hierbei bemerkenswert, dass dies
beim Endprodukt Pumiliotoxin (+) - 267 A
zu einer 5-fachen Erhéhung der Siugertoxi-
zitat fihrt, sofern die Toxizititswerte von
Mensch und Maus vergleichbar sind. Folg-
lich werden die einzelnen, mit der Nahrung
aufgenommenen Wirkstoffe in selektiver
Weise behandelt und kénnen im Hinblick auf
ihre Wirkung sogar noch dadurch optimiert
werden, dass sich bei bestimmten Froschar-
ten eine Pumiliotoxin 7-Hydroxylase entwi-
ckelt hat.

Die in der Haut von Pfeilgiftfroschen nach-
gewiesenen Alkaloide gehdren unterschiedli-
chen Alkaloidgruppen an. Da das Vorkom-
men solcher Alkaloide bei Arthropoden auf
bestimmte Taxa begrenzt ist, kénnen je nach
Giftcocktail in der Froschhaut bestimmte
Beutetierspektren angenommen werden. So
durften Pumiliotoxine, 2,5-disubstituierte
Pyrrolidine, 2,6-disubstituierte Piperidine, 3,5-
disubstituierte Pyrrolizidine, 3-5-disubstitu-
ierte Indolizidine, 4,6-disubstituierte Chino-
lizidine, 2,5-disubstituierte Decahydrochino-
line, 3,5-disubstituierte L.ehmizidine, Histtio-
nicotoxine und Gephyrotoxine aus der Auf-
nahme bestimmter Ameisen (Myrmicinae)
stammen. Weiterhin spricht einiges daftir,
dass trizyklische Coccinelline und Batrachroto-
xin in der Froschhaut auf die Aufnahme spe-
zieller Kifer zuriickgefithrt werden kénnen
(Coccinelline: Coccinellidae s. LAURENT et al.
2005; Cantharidae s. FRANCKE & DETTNER
2005), wihrend Spiropyrrolizidine ihren Ut-
sprung in TausendfiiBlern (DALY et al. 1999)
haben. Bei einer Reihe von Wirkstoffen aus
der Dendrobatidenhaut ist die Herkunft je-
doch noch unklar, d. h. der Speisezettel der
Pfeilgiftfrosche muss noch genauer erforscht
werden. Erschwert wird dies dadurch, dass
als Wirkstoffproduzenten symbiontische
Bakterien, aber auch kleine Milben oder Col-
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Abb. 10: Akkumulation und Verstoffwechselung
oral aufgenommener Alkaloide bei Froschen der
Gattung Dendrobates. Decahydrochinolin iso-223
I und Pumiliotoxin (-) - 251 D werden unver-
indert in der Froschhaut akkumuliert. Hingegen
wird bei Pumiliotoxin (+) -
selektive Hydroxylierung durchgefiihrt, was beim
Endprodukt Pumiliotoxin (+) - 267 A zu einer
5-fachen Erhohung der Siugertoxizitit fithrt
(nach DALy et al. 2003).

Fig. 10: Accumulation and metabolism of orally
ingested alkaloids in frogs of genus Dendrobates.
Decahydrochinolin iso-223 F and pumiliotoxin
(-) - 251 D are accumulated unchanged into frog-
skin. However in pumiliotoxin (+) - 251 D an
enantioselective hydroxylation is achieved,

251 D eine enantio-

which corresponds with a 5-fold increase of
mammal-toxicity in product pumiliotoxin (+) -
267 A (according to DALY et al. 2003).

lembolen infrage kommen kénnten. Ubet-
dies wurde ein GroBteil dieser Taxa noch nie
im Hinblick auf das Inventar an Sekundat-
stoffen untersucht. Weiterhin muss bertick-
sichtigt werden, dass die Verfiigbarkeit dieser
Naturstoffquellen zum Beispiel stark von der
Jahreszeit und Lokalitdt oder auch der Beute-
spezialisierung des jeweiligen Froschindivi-
duums sowie dessen Alter und Geschlecht
abhingen kann (DoNNELLY 1991). So nimmt
Dendrobates pumilio neben Ameisen und Mil-
ben auch Dipteren, Collembolen, diverse
unbestimmte Insektenlarven und andere

Beutetiere auf (DONNELLY 1991). Neuerdings
wurden Hornmilben der Art Scheloribates azu-
mensis (Oribatida, Acari) als wichtige Beute-
tiere von Dendrobates pumilio erkannt (Abb. 11);
diese Milben enthalten, wie erstmals nachge-
wiesen wurde, die Pumiliotoxine 251D und
237A , Precoccinellin 193C sowie weitere Coc-
cinelline, Deoxypumiliotoxin 193H, 6,8-
Diethyl-5-Propenylindolizidin und wahr-
scheinlich 1-Ethyl-4-Pentenynylchinolizidin
(Takapa et al. 2005). Die Tatsache, dass Pu-
miliotoxin und andere Alkaloide offenbar nur
in den adulten Milben und nicht in den Nym-
phen vorkommen, kénnte dafiir sprechen,
dass nur Adulti die Wirkstoffe synthetisieren
oder dass erst ab einem bestimmten Alter
der Milben wirkstoffhaltige Nahrungsobjek-
te aufgenommen werden. Da gerade Oribati-
den groB3e Mengen Pilzhyphen aufnehmen
und vor allem an dunkel pigmentierten Pil-
zen fressen (Dematiacea; z. B. Alternaria al-
ternaria; SCHNEIDER 2005), kénnten als Wirk-
stoffproduzenten letztlich auch diverse
Schimmelpilze (z. B. Alternaria sp., Uloclad:-
um) in Betracht kommen. Nachdem in be-
stimmten Ameisen der Gattungen Brachy-
myrmexand Paratrechina ebenfalls Pumilioto-
xine identifiziert werden konnten (SAPORITO
et al. 2004), ist derzeit noch nicht sicher, ob
die Alkaloide direkt iiber die Milben oder
iber milbenfressende Ameisen in den Far-
berfrosch gelangt sind.

4.2.2. Vogel der Gattung Pithohuiund
Malachitenkifer als Beute und Wirk-
stofflieferanten

Vogel gelten als ungiftig, wenn man davon
absicht, dass gelegentlich Samen von Gift-
pflanzen wie dem Gefleckten Schierling (Co-
nium maculatun), dem Schwarzen Bilsenkraut
(Hyoscyamus niger) oder auch cantharidinhal-
tige Tiere (siche das Beispiel der Sporengans
in Kap. 4.1) verzehrt werden (Lumpkin 2001;
BartrAM & Boranp 2001). In simtlichen
Fillen kénnen Végel, die solche Nahrung auf-
genommen haben, aufgrund ihres Gift-
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Abb. 11: Nachweis dreier Pumiliotoxine und eines Precoccinellins aus der Haut des Pfeilgiftfro-
sches Dendrobates pumilio in der Hornmilbe Scheloribates azumaensis (TAKADA et al. 2005). Da auch
bestimmte Ameisen wie z. B. Vertreter der Gattung Paratrechina Pumiliotoxine enthalten kénnen
(SaporiTo et al. 2004), ist die genaue Herkunft der Alkaloide nicht sicher. Da viele Oribatiden
bevorzugt bestimmte Bodenpilze, wie z. B. Alternaria-Arten fressen (SCHNEIDER 2005), kénnten
diese die Alkaloid-Produzenten sein.

Fig. 11: Evidence of presence of three pumiliotoxins and a precoccinelline from the skin of
dendrobatid frog Dendrobates pumilio in oribatid mite Scheloribates azumaensis (TAKADA et al. 2005).
Since certain ants as representatives of genus Parafrechina may contain pumiliotoxins (SAPORITO et
al. 2004), the exact origin of the alkaloids is not clear. Many oribatids prefer certain soil fungi as
Alternaria-species (SCHNEIDER 2005) which may therefore represent the true source of the alkaloids.

gehaltes nicht verzehrt werden. Eine interes-
sante Entdeckung machte der Ornithologe,
J. DUMBACHER, als er in Papua-Neuguinea
Zweifarben-Pitohuis (Pitobui sp.; Pachycepha-
lidae; DUMBACHER et al. 1992) und Blaukap-
penfléter der Gattung Ifrita (Orthonychidae;
DumMBACHER et al. 2000) entdeckte, die bei
Bertihrung der Federn mit Mund, Lippe oder
Zunge ein Brennen oder Kribbeln und Taub-
heit verursachten. In den Federn sowie in Haut
und Muskulatur dieser Vogel konnten dar-
aufhin mehrere Batrachotoxine identifiziert
werden (Abb. 12; DUMBACHER et al. 1992,
2000), also Alkaloide, die bislang nur in der
Haut von stidamerikanischen Pfeilgiftfro-
schen (s. 0.) nachgewiesen werden konnten.
Offenbar schiitzen sich diese Giftvogel da-
mit vor Schlangen und Raubvégeln und hal-
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ten sich damit wahrscheinlich auch Vogelpa-
rasiten vom Leib. Immerhin ist Batrachoto-
xin etwa 15 Mal giftiger als Curare (Curare ist
ein zahlreiche Alkaloide wie Toxiferin und Tu-
bocurarin enthaltendes Pfeilgift siidamerika-
nischer Indianer, das aus der Rinde von
Strychnos-Arten gewonnen wird) und zehn
Mal wirksamer als Tetrodotoxin, ein giftiges
Chinazolinderivat, welches in zahlreichen
Arten aus der Gruppe der Kugelfischartigen
(Tetraodontoidei) wie den Kugelfischen (Te-
traodontidae), Igelfischen (Diodontidae),
Mondfischen (Molidae) und bestimmten
Pufferfischen bzw. Dreizihnern (Triodonti-
dae) vorkommt. Batrachotoxin hemmt die
Inaktivierung der spannungsabhingigen Na-
triumkanile und ist ein Gegengift des Te-
trodotoxins.
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Choresine pulchra
(Malachiidae)

Pitohui dichrous
(Pachycephalidae)

Da anzunehmen war, dass die friichte- und
insektenfressenden Pitohuis den wirksamen
Natriumkanal-Hemmstoff Batrachotoxin
iber die Nahrung aufnehmen, setzte eine
systematische Suche nach der Herkunft die-
ses Steroidalkaloids ein. Die Forscher wur-
den fundig (DUMBACHER et al. 2004), als sie
papuanische Ureinwohner befragten und er-
fuhren, dass fir das Brennen und Kribbeln
im Lippenbereich der Begriff ,,Nanisani* exi-
stiert, welcher sowohl auf giftige Végel als
auch auf bestimmte Malachitenkifer der Art
Choresine pulchra (Malachiidae, = Melyridae)
zutrifft (Abb. 12, 13). Dieses Beispiel zeigt,
dass nicht nur durch die Ethnobotanik, son-
dern auch durch die Ethnozoologie interes-
sante Ergebnisse erzielt werden kénnen
(Henmp 2001). Die Suche nach den genannten
Malachitenkifern erbrachte folgendes Ergeb-
nis: Die Choresine-Kifer enthielten tatsichlich
verschiedene Batrachotoxine. Aullerdem
konnten in den Vogelmigen vereinzelt sol-
che Malachitenkifer identifiziert werden. Da

Bufo fowleri
(Bufonidae)

Rhabdophis tigrinus
(Colubridae)

Abb. 12: Transfer von Batrachoto-
xin aus dem Malachitenkifer Cho-
resine pulchra in die Vertreter der
Vogelgattungen Pitohui und Ifrita
(verdndert nach DUMBACHER et al.
2004; links) sowie Transfer des
Bufadienolids gamma-Bufotalin
von der Krbte Bufo fowleri in die
dorsal hinter dem Kopf gelegene
exokrine Driise der Schlange Rhab-
dophis tigrinus (verindert nach Hut-
CHINSON et al 2007; rechts).

Fig. 12: Transfer of batrachotoxin
and similar compounds from the
soft-winged flower beetle Choresi-
ne pulchra into representatives of
bird genera Pitohui und Ifiita (ac-
cording to DUMBACHER et al. 2004;
left) and transfer of bufadienolide
gamma-bufotalin from the toad
Bufo fowleri into the dorsally situa-
ted neck gland of the snake Rhab-
dophis tigrinus (modified according
to HurcHiNsoN et al 2007; right).

die Malachiidae kosmopolitisch verbreitet
sind, ist weiterhin davon auszugehen, dass
auch Dendrobatiden ihr Batrachotoxin aus
Vertretern der Malachiidae erhalten. Mégli-
cherweise nimmt aber auch der Kifer diese
potenten Gifte tber die Nahrung auf oder er
setzt zu deren Biosynthese Symbionten ein,
denn Insekten kénnen das Steroidgertist ge-
nerell nicht de novo synthetisieren.

Kirzlich wurde ein entsprechend spektaku-
lirer Fall eines Wirkstofftransfers bei der ost-
asiatischen Tigernatter Rbabdophis tigrinus be-
schrieben (HutcHINSON et al. 2007). Die Tie-
re besitzen dorsal hinter dem Kopf eine ho-
ckerartige Nackendriise (Abb. 12, 13), in wel-
cher giftige Steroide (Bufadienolide) gespei-
chert werden. Diese Giftfrachtist jedoch nur
dann vorhanden, wenn die Schlangen zu-
vor verschiedene Kroten (z. B. Bufo fowleri)
etbeuten und verzehren konnten. Es ist be-
merkenswert, dass auch die Nachkommen
der Schlange nur dann Bufadienolide in ih-
rer Abwehrdrise enthielten, wenn das Mut-
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Abb. 13: Transfer von Tetrodotoxin (TTX), Batrachotoxin und anderen Alkaloiden aus Bakterien
(TTX) und Arthropoden (diverse Alkaloide: Hornmilbe Scheloribates; TausendfuBler; Ameise Parat-
rechina; Matienkifer Coccinella; Batrachotoxin: Malachitenkifer Choresine) in die Dendrobatiden-
haut (Gattungen Colostethus, Dendrobates) sowie in Vogel der Gattung Pitohui (verindert und erginzt

nach MEess 2004).

Fig. 13: Transfer of tetrodotoxin (TTX), batrachotoxin and other alkaloids from bacteria (TTX)
and arthropods (diverse alkaloids: oribatid mite Scheloribates; myriapod; ant Paratrechina; lady bird
beetle Coccinella; Batrachotoxin: soft-winged flower beetle Choresine) into the skin of dendrobatid
frogs (genera Colostethus, Dendrobates) and into birds of genus Pitohui (modified and completed after

Mess 2004).

tertier zuvor solche Kréten gefressen hatte.
HurcHINSON et al. (2007) zeigten zudem,
dass Rhabdophis-Schlangen in krétenfreien
Gebieten (z. B. auf bestimmten Inseln) kei-
ne Bufadienolide in ihrer Nackendriise ent-
hielten.

5. Ausblick
Die Abbildungen 8 und 13 zeigen auf, wie

potente Gifte und Wirkstoffe durch verschie-
dene trophische Ebenen ,,hindurchlaufen”,

Entomologie heute 19 (2007)

zum Teil angereichert werden und letztlich
den am Ende der Nahrungskette stehenden
Organismus schidigen. Bei Okadasiure und
Cantharidin (Kap. 5.1) ist dies der Mensch
(Abb. 8), wihrend bei den Dendrobatiden
am Ende der Nahrungskette Vogel, Schlan-
gen oder manche gréferen Spinnen in Be-
tracht kommen (Abb. 13). In allen Fillen
muss beim Produzenten und beim ,,Anrei-
cherer” des jeweiligen Giftes eine Toleranz
oder eine Entgiftung vorausgesetzt werden.
Abbildung 13 fasst den Transfer von Batra-
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chotoxin tiber Malachitenkifer in die Haut
von Firberfroschen der Gattung Dendrobates
und die Federn des Pitohui sowie die
Alkaloidaufnahme von Dendrobates spp. aus
Myriapoden, Acari und Insekten (Hymeno-
ptera; Coleoptera) zusammen. Hinzu kommt
der Transfer von Tetrodotoxin, einem von
verschiedenen Bakterien (Vibrionidae) gebil-
deten, heterozyklischen Guanidin in die Haut
des Firberfrosches Colostethus inguinalis.

Die Wissenschaftsdisziplin ,,Chemische Oko-
logie® ist weit davon entfernt, komplexe
Wechselwirkungen in gréBeren Okosystemen
zu verstehen. Bislang sind mit Erfolg nur
Untersuchungen an artenarmen Kleinsyste-
men durchgefiihrt worden. Wie die Ausfiih-
rungen verdeutlichten, sind chemische Wech-
selbeziehungen jedoch viel komplexer, als
man bisher dachte; auBBerdem ist die Einbe-
ziehung von Mikroorganismen sehr wichtig,
Allerdings sind 6kologische Wechselbezie-
hungen bei einigen wenigen Naturstoffen gut
bis sehr gut bekannt, ob dies Pyrrolizidinal-
kaloide oder Cantharidin sind oder ob es sich
dabei um den Transfer potenter Gifte durch
marine oder terrestrische Nahrungsketten
handelt. Es sind in nichster Zeit noch viele
neue, spannende Befunde zu erwarten. Der
Entomologe, Entomotaxonom, aber auch
der Liebhaberentomologe kann hierbei wich-
tige Beitrdge leisten, denn die Diversitit be-
kommt er am ehesten in den Griff. Aller-
dings muss er sich gleichzeitig griindlich in
Chemie, Biochemie, Mikrobiologie und Mo-
lekularbiologie einarbeiten, damit er im Ver-
gleich zu Vertretern anderer Wissenschafts-
disziplinen nicht abseits stehen bleibt.
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