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AUSGANGSSITUATION

Kollagen ist ein Biopolymer mit einer enormen Applikationsvielfalt. Neben der Produktion von Leder wird
es im Lebensmittelbereich, in der Kosmetik und Pharmazie sowie insbesondere in der Medizintechnik zur
Herstellung unterschiedlichster Materialien verwendet. Die meisten Kollagenprodukte mussen nach der
Formgebung vernetzt werden, um deren Eigenschaften gezielt einzustellen. Bislang werden dafur entweder
chemische Substanzen, wie Glutaraldehyd und Isocyanate, oder physikalische Vernetzungsverfahren ver-
wendet. Wahrend die chemischen Substanzen ein toxisches Potential mitbringen und auf Basis fossiler
Energietrager hergestellt werden, kann der Einsatz physikalischer Verfahren zu einem Strukturverlust am
KollagengeruUst fuhren. Vor einigen Jahren wurden vernetzend wirkende Substanzen auf Basis der
(Seco-)Iridoidstruktur beschrieben. Sie besitzen eine geringe Toxizitat und konnen zudem nachhaltig aus
pflanzlichen Rohstoffen gewonnen werden. Als Kollagenvernetzer sind jedoch bislang nur die
(Seco-)Iridoide Genipin und Oleuropein bekannt. Beide Verbindungen sind als Reinsubstanzen sehr teuer.
Zudem ist der Einsatz von Genipin aufgrund der blauen Farbe der sich bildenden Genipin-Proteinkomplexe
vor allem fur die Herstellung von kollagenen Medizinprodukten stark eingeschrankt. In den einfuhrend ge-
nannten Branchen ist daher perspektivisch von einer grof3en Nachfrage nach neuen nicht toxischen Sub-

stanzen mit vernetzender Wirkung auszugehen.

PROJEKTZIEL

Ziel des Projekts war die Gewinnung neuer kovalenter Vernetzer aus der Gruppe der (Seco-)lridoide fur
den Einsatz in der Kollagenindustrie. Unter Verwendung von Zell- und Gewebekulturen sollte ein biotech-
nologisches Verfahren fir die Produktion von vernetzend wirkenden (Seco-)lridoiden aus mdglichst heimi-

schen Pflanzen etabliert werden.
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LOSUNGSWEG

Von ausgewahlten Pflanzen wurden zunachst auf traditionelle Weise wassrige Extrakte hergestellt und de-

ren Gehalte an (Seco-)Iridoiden bestimmt. Mittels Studien zur Vernetzung kollagener Modellsubstrate wur-

de die Vernetzungsaktivitat der Pflanzenextrakte ermittelt. Zudem wurden Untersuchungen zur Biokompa-
tibilitat der vernetzten Materialien durchgefUhrt. Anschlieend wurden die am besten geeigneten Pflanzen

selektiert und zur Erzeugung steriler Sprosskulturen herangezogen. Aus diesen Sprosskulturen wurden

erst hormonautotrophe Kalluskulturen und spater Suspensionskulturen erzeugt. Die Kulturen wurden hin-

sichtlich ihres Wachstumsverhaltens und der Produktion an (Seco-)Iridoiden charakterisiert. Zur Steigerung

der Wirkstoffausbeuten wurde eine Optimierung der Nahrmedienzusammensetzung durchgefuhrt sowie

die Wirkung unterschiedlicher Elizitoren untersucht.

Sprosskultur

Transformation
A. tumefaciens

Kallus Suspensionskultur

Biotechnologisch erzeugte in vitro-Kulturen von Centaurium erythraea
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ERGEBNISSE

Im Rahmen des Projekts konnten von Centaurium erythraea (Tausend-
guldenkraut) verschiedene pflanzliche in vitro-Kulturen erfolgreich er-
zeugt werden. Das Wachstum der in vitro-Kultur in Suspension war
wahrend der Projektlaufzeit stabil. Die Vernetzungsversuche zeigten fur
aus den einzelnen in vitro-Kulturen hergestellte Extrakte eine geringe
bis mittlere Vernetzungswirkung gegentber Kollagen. Dabei enthielten
die Extrakte hauptsdchlich Gentiopikrosid als (Seco-)Iridoid. Kollagen-
materialien, die mit Extraktlosungen von Centaurium erythraea vernetzt
wurden, waren weder im direkten noch im indirekten Zellkontakt zyto-
toxisch. Somit belegen die erzielten Ergebnisse, dass
(seco-)iridoidhaltige Extrakte aus Pflanzen oder biotechnologisch er-
zeugten in vitro-Kulturen zur Vernetzung von Kollagen geeignet und zu-

dem toxikologisch unbedenklich sind.
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