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Vorwort

Wadenswil, November 2017

Liebe Absolventinnen und Absolventen des BT14

Unseren «Herzlichsten Glickwunsch» zum soeben erhaltenen Diplom als «Bachelor of
Science ZFH in Biotechnologie»!

In den vergangenen drei Jahren Studium haben Sie sich durch Sorgfalt, Genauigkeit und
ganzheitliches Denken im Klassenverband ausgezeichnet. Das war Ihnen sehr wichtig,
einerseits bei der Erlangung von biotechnologischen Fachkenntnissen im Studienver-
lauf, andererseits auch im Diskurs und der Gestaltung lhres Studienumfeldes an der
Hochschule.

Denn eines hatten Sie immer im Fokus: Ihre (Aus-)Bildung findet nicht nur durch die
Vermittlung des «Was», sondern auch und vor allem durch die Vermittlung des «Wie»
statt. Wir haben diesen Diskurs sehr begrisst, konnten wir doch somit gemeinsam
einige weitere Grundsteine auf dem Weg der stetigen Weiterentwicklung in der Lehre
der Biotechnologie verlegen.

Wir sind davon Uberzeugt, dass Sie lhre Ausbildung in der Zukunft mit der lhnen eige-
nen Sorgfalt und Genauigkeit konstruktiv nutzen werden, entweder direkt auf dem
Arbeitsmarkt oder in lhrer weiteren (Master-)Ausbildung. Vielleicht werden Sie das unter
dem folgenden Aspekt erleben und erledigen, den der 6sterreichische Schriftsteller
und Dramatiker wie folgt formulierte:

«Wahre Bildung besteht darin, zu wissen, was man kann, und ein fUr allemal zu lassen,
was man nicht kann» Hermann Bahr (1863-1934).

Wir wiinschen Ihnen dabei gutes Gelingen und viel Gliick in der Zukunft!

Susanne Dombrowski
Leiterin Studiengang Biotechnologie



Optimierung der Wirkstoffbildung bei

Streptomyceten

Diplomand

Marco Bieri

Korrektoren ZHAW

Dipl. Ing. (FH) David Frasson, Prof. Dr. Martin Sievers

Die Entdeckung von Antibiotika gilt als Meilen-
stein der modernen Medizin. Durch dieses
Arzneimittel ist man in der Lage, bakterielle
Infektionen zu behandeln, die friher lebens-
bedrohlich waren. Aufgrund von unsachge-
rechter Anwendung in der Humanmedizin und
der unreflektierten Verwendung im Bereich
der Massentierhaltung bildeten immer mehr
Bakterien breite Resistenzprofile gegen Anti-
biotika aus. Die sogenannten multiresistenten
Bakterien stellen dabei die grosste Gefahr dar,
da hierbei das Spektrum an wirksamen Sub-
stanzen stark eingeschrankt ist und es sogar
vorkommen kann, dass kein wirksames Anti-
biotikum mehr fur eine Therapie zur Verfigung
steht.

Um dem entgegenzuwirken, bestand das Ziel
dieser Bachelorarbeit darin, Streptomyces
Isolate, welche bisher eine inhibierende Wir-
kung gegen unterschiedliche multiresistente
Bakterien auf Agar zeigten, genauer auf ihre

Abb. 1: Dargestellt ist die Reduktion des blauen Farbstoffs
Resazurin, welcher durch die reduzierende Umgebung
innerhalb des Cytosols einer lebensfahigen Zelle zu Resafu-
rin reduziert wird. Dies bedeutet, falls der Wirkstoff eine Inhi-
bierung der Testbakterien hervorruft, bleibt die Losung blau.
Falls der Wirkstoff keine Wirkung zeigt, wird sie rosa/rot.

Hemmwirkung zu untersuchen und durch
Optimierung der Anzuchtbedingungen maogli-
che Wirkstoffe mittels FlUssigkultur zu gene-
rieren. Zudem sollten die getesteten Isolate
genetisch ndher charakterisiert werden.

Durch das durchgeflihrte Medienscreening,
mit acht unterschiedlichen Medien, einer Eva-
luation der Wirkstoffbildung Uber 7 Tage, um
die beste Kultivierungsdauer zu bestimmen,
sowie durch die Anwendung dreier unter-
schiedlicher Aufreinigungsverfahren (Extraktion
mit Ethylacetat, XAD, Festphasenextraktion
mittels C18 Séule) gelang es, mehrere Wirk-
stoffe aus den Streptomyces Isolaten zu ge-
winnen, welche den multiresistenten S.aureus
USA300 (CCOS 666) oder multiresistenten
E.coli HK235 (CCOS 492) hemmen konnten.
FUr den Nachweis der antibakteriellen Wirkung
wurde dazu der Resazurin-Assay angewendet.

Abb. 2: Dargestellt ist die Assay-Platte des Resazurin-Assay
mit dem multiresistenten S.aureus (CCOS 666). Mit funf
aufgereinigten und eingeengten Wirkstoffen (B4-B6, B10-
B12, C1-C3, C4-C6, C10-C12) konnte der multiresistente
S.aureus (CCOS 666) gehemmt werden.



Etablierung eines Testsystems von viralen
Infekten bei primaren Zellkulturen (vertraulich)

Diplomandin

Salome Boni

Korrektoren ZHAW

Prof. Dr. Jack Rohrer, MSc Leopold von Balthazar

Das beschriebene Projekt steht unter Geheim-
haltungspflicht. Aus Grinden der Vertraulich-
keit wird die Arbeit hier nur summarisch
zusammengefasst.

Die iPSC-Technologie zur Entwicklung von
Krankheitsmodellen ist in den letzten Jahren
in der Wissenschaft immer mehr in den Fokus
geraten. Um iPSCs (induced pluripotent stem
cells) herzustellen, werden Zellen, wie etwa
Fibroblasten, von freiwilligen Spendern isoliert.
Um solche Priméarzellen auf Viren zu testen,
sind Kits erhéltlich und wenige Dienstleister
bieten entsprechende Tests als Service an.
Um Zelllinien allerdings einfach und gUnstig
auf Viren Uberprifen zu kdnnen, hatte diese
Arbeit zum Ziel, Protokolle im Labor zu etab-
lieren, mit denen mittels Polymerasekettenre-
aktion (PCR) mdglichst viele unterschiedliche
Viren spezifisch und qualitativ detektiert wer-
den kénnen.

Abb. 1: iPSCs werden aus humanen somatischen Zellen
hergestellt und kdnnen in unterschiedliche Zelltypen diffe-
renziert werden. Die differenzierten Zellen k&nnen unter
anderem fUr die Modellierung von Krankheiten verwendet
werden. Quelle: M. Bellin, M.C. Marchetto, F.H. Gage, and
C.L. Mummery. 2012. Induced pluripotent stem cells: the
new patient? Nat. Rev. Mol. Cell Biol. 13:713-726.

In einem ersten Schritt wurden Positivkontrol-
len fUr die Viren mittels Klonierung des Vektors
pPEGFP-N1 konstruiert. Weiterflhrend wurden
verschiedene Annealing-Temperaturen fur die
Testprimer ausgetestet. Ausserdem wurde mit
jeder Positivkontrolle eine Nachweisgrenze
der Methode sowie der Einfluss von Zelllysat
in der Probe auf die PCR ermittelt. Anhand der
Ergebnisse wurde eine Testverfahren festge-
legt, mit welchem schlussendlich drei Fibro-
blastenzelllinien auf Viren gepruft wurden.

Abb. 2: Positivkontrollen wurden mittels Klonierung eines
DNA-Vektors konstruiert. Zum Beispiel wurde die 5'-UTR
(rot) des Hepatitis-C-Virus-Genoms in pEFGP-N1 eingefligt.



Untersuchungen zur Regulation neuartiger
Promotoren fur Pichia pastoris

Diplomandin

Chiara Braun

Korrektor/-innen ZHAW

Prof. Dr. Karin Kovar, MSc Verena Looser,

MSc Dominik Méachler

Korrektor extern

Prof. Dr. Anton Glieder, TU Graz, Osterreich

Die Hefe Pichia pastoris eignet sich als System
fur die Herstellung industrieller Enzyme, wobei
deren Produktion Uber Promotoren ein- und
ausgeschaltet werden kann. In Zusammenar-
beit mit dem Institut fir molekulare Biotechno-
logie an der TU Graz wurden zwei neuartige
Promotoren — CAT und PDF — in Pichia pasto-
ris, welche die Lipase B aus der Hefe Candida
antarctica (CalB) produziert, erforscht.

Die Funktion der Promotoren wurde auf Tran-
skript-Ebene untersucht, d. h. eine quantitative
Aussage Uber die Aktivitat des CalB-Gens
erlaubte RuckschlUsse auf die Aktivitat und
Regulierbarkeit der Promotoren in Abhangig-
keit von der Glukose-Zugabe. Die Stamme,
die sich hinsichtlich des Promotors unterschei-
den, wurden unter identischen Bedingungen
im Bioreaktor in einem Fedbatch (d. h. im
geregelten Zulaufverfahren) kultiviert und die
Proben mittels gPCR-Methode analysiert.

Der PDF-Stamm produzierte durchschnittlich
doppelt so viel CalB wie der CAT-Stamm, was
Uber die Bestimmung der Lipase-Aktivitdten
sowie der relativen Transkript-Mengen veri-
fiziert wurde. Unter Kontrolle dieser beiden
Promotoren wurde CalB produziert, wenn kei-
ne Glukose ausserhalb der Zelle vorlag. Wie-
derum konnte mit einer Zugabe von Glukose
die CalB-Bildung unterdriickt werden. Diese
Arbeit zeigt folglich, dass der PDF-Promotor
eine attraktive Alternative zum streng-regu-
lierbaren AOX1-Promotor darstellt, der bis-
her haufig zur industriellen Produktion von
rekombinantem Protein mittels Pichia pastoris
eingesetzt wird. Der Vorteil gegentber dem
AOX1-Promotor besteht darin, dass lediglich
Glukose und kein explosives und toxisches
Methanol zur Induktion dieser neuartigen Pro-
motoren verwendet werden kann.

Abb.: Daten zur relativen Expression des CalB-Gens
wurden mittels der gPCR-Methode erhoben. Mit g°PCR
(quantitative Polymerase-Kettenreaktion) lasst sich die
gewonnene Erbsubstanz (DNA), die dem untersuchten
Gen entspricht, vermehren und so auch kleine Mengen
quantifizieren.



Enzymatische Biosensoren flir die
Bioprozesskontrolle (vertraulich)

Diplomandin

Malaika Burnier

Korrektor/-in ZHAW

Dr. Caspar Demuth, Dr. Iris Poggendorf

Korrektor extern

Dr. Ing. Diego Reyes, Innovative Sensor

Technologies IST AG

Das beschriebene Projekt steht unter Geheim-
haltungspflicht. Es wurde in Zusammenarbeit
mit der Firma IST AG durchgefihrt. Aus Grin-
den der Vertraulichkeit wird die Arbeit hier nur
summarisch zusammengefasst.

In der Bioprozesskontrolle ist die Uberwachung
und Regelung von unterschiedlichen Parame-
tern (zum Beispiel Glucose, pH, Temperatur)
fur eine erfolgreiche Zellkultivierung mit hoher
Produktausbeute essentiell. Seit einigen Jah-
ren kommen in der biotechnologischen Pro-
duktion vermehrt Einwegbioreaktoren zum
Einsatz, fir die angepasste Sensoren not-
wendig sind. Single-Use Bioreaktoren sind
aus Kunststoff aufgebaut und kénnen daher,
genau wie die enzymatischen Biosensoren,
nicht mit Dampf sterilisiert werden. Somit eig-
nen sich Einwegsensoren und enzymatische
Sensoren flr diese Kultivierungssysteme. Zur-
zeit existieren fur Einwegreaktoren optische
Sensoren fUr die pH- und Sauerstoffmessung
wahrend des Bioprozesses, nicht aber flr
Substrate und Stoffwechselprodukte von Zel-
len. Hier kdnnten enzymatische Biosensoren
for die Onlinelberwachung eine Marktllicke
schliessen.

Das Ziel dieser Arbeit war die Charakterisie-
rung wichtiger Parameter von enzymatischen
Glucose-Biosensoren der Firma IST AG fur die
Eintauchapplikation. Die Biosensoren wurden

in unterschiedlichen Zellkulturmedien mit ver-
schiedenen Glucosekonzentrationen geprift.
Anhand der Kultivierungen mit CHO-Zellen
konnte das Ansprechverhalten des Biosensors
auf kontinuierliche Anderung der Glucosekon-
zentration im Medium untersucht werden. Mit-
tels Offlineanalytik (HPLC und Bioprofile) wur-
de der Biosensor in regelmassigen Abstanden
Uberpruft.

Die Resultate haben gezeigt, dass die Gluco-
sebiosensoren fiir Kultivierungen mit CHO-Zel-
len im Batch- respektive Fedbatchverfahren
geeignet sind.

Abb.: Die Abbildung zeigt eine Fedbatchkultivierung mit 2
Feeds. Der Verlauf des Glucosebiosensorsignals (schwarze
Linie) und die der Offlineanalytik (blaue und rote Punkte)
stimmen Uberein. Die Schwankung des Sensorsignals zwi-
schen den Feeds wird durch eine tiefe Sauerstoffsattigung
(<2 %) verursacht. Der Sauerstoff ist Bestandteil der chemi-
schen Reaktion am Sensor. Die Lebendzellzahl (griin) und
die Lactatkonzentration (Kreise) steigen, wahrend die Gluco-
sekonzentration sinkt.



Inbetriebnahme einer Pilotanlage zur
Untersuchung der biologischen Hydrolyse von
Fasersubstraten (vertraulich)

Diplomandin

Anina Degiacomi

Korrektoren ZHAW

BSc Florian Riusch, BSc Yves Moser

Das beschriebene Projekt steht unter Geheim-
haltungspflicht. Es ist Teil des Forschungspro-
jekts HYDROFIB der Fachstelle Umweltbio-
technologie. Aus Grinden der Vertraulichkeit
wird die Arbeit hier nur summarisch zusam-
mengefasst.

Das Projekt wird finanziert von den Auftrag-
gebern Bundesamt fur Energie und Schwei-
zerischer Verein des Gas- und Wasserfaches
(welcher den Forschungs-, Entwicklungs- und
Forderungsfonds der schweizerischen Gasin-
dustrie vertritt) und steht in Zusammenarbeit
mit folgenden Projektpartnern: Biolyse Bio-
gas International GmbH, Forschungsanstalt
fir Wald, Schnee und Landwirtschaft, Clean
Technology Universe AG und First Biogas
International AG. Das Ziel des Projektes ist,
durch einen optimierten Prozess der anaero-
ben Vergdrung mit vorgeschalteter mikro-
anaeroben Hydrolyse, aus faserreichen Subst-
raten eine Biogasertragssteigerung zu erzielen.

Abb.: (I.) Mechanical Completion. Auf dem Bild ist einer

der drei Fermenter der Pilotanlage wahrend den Abnahme-
tests der Mechanical Completion sichtbar. (r.) Innenleben
eines Fermenters. In diesem Fermenter wird zukinftig die
anaerobe Vergarung von verschiedenen Substraten ablaufen.
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Dieser Biogasmehrertrag aus dem zweistufi-
gen Prozess soll mindestens 20% betragen
im Vergleich zur konventionellen Vergarung
mit gleichen Verweilzeiten im Fermenter. Dazu
wurde eine Pilotanlage, bestehend aus 3 Fer-
mentern, einem Hydrolysefermenter und einer
Substratvorbereitungsanlage, entwickelt. Die
Bachelorarbeit befasst sich spezifisch mit der
Inbetriebnahme sowie Inbetriebnahme-Vor-
bereitungen dieser Pilotanlage. Das Haupt-
ergebnis dieser Arbeit bildet das Betriebs-
handbuch, in welchem Sicherheitsvorschriften
und Betriebsvorschriften speziell fir diese
Pilotanlage beschrieben werden. Nebenbei
wurden verschiedene Aufgaben in den Berei-
chen Projektmanagement, Prozessdesign,
Montage und Inbetriebnahme-Planung und
-durchfihrung ausgeftihrt. Dazu gehdrten am
Anfang Recherchen und Auswertung einer
Nutzwertanalyse flr die Auswahl von geeig-
neten Substraten bezlglich Anforderungen
und Zielsetzungen an die Projektaufgaben.
Des Weiteren wurden in Zusammenarbeit mit
dem Projektteam Fortschrittsberichte fir die
Projektpartner erstellt, Sitzungen vorbereitet
und protokolliert sowie der Abnahmetest
der Mechanical Completion vorbereitet und
durchgefihrt.



Charakterisierung von klinischen Clostridium

difficile Isolaten

Diplomandin

Vera Dreyfuss

Korrektor/-in ZHAW

Dr. Gottfried Dasen, Dr. lvana Kroslakova

Clostridium difficile (C. difficile) ist ein Gram-
positives, obligat anaerobes, sporenbildendes
Stabchenbakterium und bekannt flr seine
anspruchsvolle Isolation und Kultivierung.
Durch die Fahigkeit, Sporen zu bilden, vermehrt
sich der Mikroorganismus und produziert Toxi-
ne, die Krankheiten verursachen. Die Haupt-
toxine sind Toxin A (TcdA) und Toxin B (TcdB),
einige Stamme produzieren das noch wenig
untersuchte bindre Toxin (CdtA, CdtB). Die
Arbeit befasst sich mit der Charakterisierung
von zehn unterschiedlichen klinischen CDI Iso-
laten und der Optimierung der verwendeten
Methoden. Vor allem sollen die Isolate auf die
Fahigkeit zur Toxinbildung nadher untersucht
werden. Ebenso soll die Lagerstabilitat von
C. difficile Kulturen verbessert werden. In ver-
schiedenen Versuchen wurden die Stamme
molekularbiologisch (rep-PCR, multiplex PCR,
Sequenzierung und Hain-Test), biochemisch
(Biolog, Vitek, MADLI-TOF) und immunolo-
gisch (ELISA) charakterisiert.

Eine saubere und bedachte Arbeitsdurch-
fUhrung in der Anaerobenwerkbank hat sich
in dieser Arbeit als besonders wichtig her-
ausgestellt, da sonst Kontaminationen nicht
auszuschliessen sind. Zur Untersuchung der
Lagerstabilitat bei Raumtemperatur -4 °C und
—-80 °C wurden die Stdmme in zwei Medien
angezuichtet, gelagert und wdéchentlich auf
ihre Vitalitdt getestet. Aus den Resultaten
kann die Bilanz gezogen werden, dass bei
funf Stdmmen die Identifizierung von C. difficile
erfolgreich war. Fir die restlichen finf Stam-

me waren weitere Durchfihrungen notwendig.
Gute Identifikationen wurden mit MALDI-TOF
und mit dem Hain-Test erhalten. Zum Nach-
weis der Toxine waren insbesondere die
Ergebnisse der multiplex PCR aussagekraftig.
Diese konnten aufzeigen, dass alle CDI Isolate
die Toxine A und B produzieren. Die erhalte-
nen Resultate zur Lagerstabilitat variieren stark
fir die einzelnen Stamme und Lagerungen.
Grundsatzlich konnten die Stdmme besser
in TGB (Thioglykollat Medium) wachsen als in
CMM (Kochfleischmedium). Im TGB, gelagert
bei —4 °C, wurde fUr drei Stémme Uber zehn
Wochen Vitalitat festgestellt. Die Lagerung bei
Raumtemperatur und -4 °C der CMM wur-
de nur Uber funf Wochen gepruft. Die beste
Vitalitdt konnte in Form von Glycerinkulturen
nachgewiesen werden. Die Untersuchungen
zur Lagerstabilitdt sollten weiter beobachtet
werden.

Abb.: Bandenprofil der zehn klinisch isolierten C. difficile. In
der Reihe 2: Negativkontrolle. Reihe 4 CCOS 876 leer.
Reihe 3 CCOS 871 und Reihe 5 CCOS 877: tcdA und
tcdB. Reihe 6 CCOS 937, Reihe 7 CCOS 938, Reihe 8
CCOS 939, Reihe 9 CCOS 940, Reihe 10 CCOS 941 und
Reihe 11 CCOS 957 tcdA, tcdB und cdtAB. Reihe 12
CCOS 958 tcdA. Reihe 1:1kb+ Marker.

"



Charakterisierung und Einsatz eines
Multiparameter-lonensensors (vertraulich)

Diplomand

Guilherme Fideles Agne

Korrektor ZHAW

Dr. Caspar Demuth

Korrektor extern

Dr. Markus Obkircher, Merck KGaA

Das beschriebene Projekt steht unter Geheim-
haltungspflicht. Es wurde in Zusammenarbeit
mit der Firma Merck KGaA durchgeflihrt. Aus
Grlinden der Vertraulichkeit wird die Arbeit hier
nur summarisch zusammengefasst.

Messungen mit ionenselektiven Elektroden
(ISE) ermoglichen eine einfache und kosten-
gunstige Untersuchung von lonenaktivitaten in
komplexen Matrizen. Im Idealfall kbnnen diese
Messungen ohne aufwéandige Probenvorbe-
reitung durchgefthrt werden. In der klinischen
Analyse ist zurzeit die haufigste Anwendung
von ISE in der Blutgasanalyse zu finden. In der
Umweltanalyse besteht zudem ein zunehmen-
des Interesse an Messungen von Metallionen.
In der Wasseranalytik ist zum Beispiel der
Kalzium- oder Magnesiumgehalt von Bedeu-
tung. FUr zuverlassige Messungen eignen sich
besonders Festkdrper-ISE, da sie robust und
fr den mobilen Einsatz geeignet sind. Zudem
sind die Messungen, im Vergleich zu chroma-
tographischen oder spektroskopischen Mess-

Abb. 1: Multiparameter ionenselektive Elektrode
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methoden, einfach zu realisieren und bendti-
gen keinen grossen apparativen Aufwand.
Das Ziel dieser Arbeit war es, einen Multipa-
rameter-Sensor, welcher kurz vor der Markt-
einfUhrung steht, zu evaluieren. Der Sensor ist
mit sechs ionenselektiven Festkdrpersenso-
ren ausgestattet und fir den mobilen Einsatz
konfiguriert. Die ISE kommuniziert dabei Uber
Bluetooth mit einer App auf dem Mobiltelefon
oder Tablet, wodurch eine hohe Mobilitat der
Elektrode gewahrleistet wird.

Der Messprozess mit der getesteten ISE ist
einfach und schnell. Die App ist intuitiv zu
bedienen und auch fur Personen ohne Fach-
kenntnisse verstandlich. Zunachst wurde der
Sensor in Bezug auf wichtige Kenngrdssen
charakterisiert. Um die ISE in realen Anwen-
dungen zu testen, wurden Wasserproben aus
der Abwasserreinigungsanalage, der Aquapo-
nik-Anlage und der Pflanzenzellkulturtechnik
auf die Nitrat- und Ammoniumkonzentration
analysiert und mit ionenchromatographischen
Messungen verglichen.

Abb. 2: Kommunikation zwischen der ISE und der App per
Bluetooth



Ostrogenaktive Verpackungsmigrate (vertraulich)

Diplomand

Cédric Gantenbein

Korrektorinnen ZHAW

MSc Lona Mosberger, BSc Tamara Mainetti,

Dipl. Biologielaborantin Katharina Schmid LUdl

Die beschriebene Arbeit steht unter Geheim-
haltungspflicht. Es handelt sich um ein ZHAW-
internes Projekt. Aus Grlnden der Vertrau-
lichkeit wird die Arbeit hier nur summarisch
zusammengefasst.

Um die erforderlichen Eigenschaften von
Kunststoffverpackungen zu erreichen, missen
den Kunststoffen diverse Additive zugegeben
werden. Manche dieser Substanzen stehen
im Verdacht, eine hormonaktive Wirkung zu
besitzen und kénnen somit den Hormonhaus-
halt von Mensch und Tier negativ beeinflussen.
Es handelt sich dabei um sogenannte endo-
krine Disruptoren.

Wird eine Kunststoffverpackung unsachge-
mass benutzt oder die produktberihrende
Oberflache zerstort, kdnnen die verwendeten
Additive in das zu schutzende Produkt Uber-
gehen. Durch Littering ist es mdglich, dass
diese Substanzen in die Umwelt gelangen,
sich dort anreichern und erheblichen Schaden
anrichten. Um beurteilen zu konnen, in wel-
chem Mass ein Gewéasser mit hormonaktiven
Substanzen belastet ist oder ob eine Kunst-
stoffverpackung das Potential besitzt, prob-
lematische Additive an das Produkt oder die
Umwelt abzugeben, sind verlassliche Analy-
senmethoden unabdingbar.

Im Rahmen dieser Bachelorarbeit wurde
eine neuartige Methode zur Bestimmung von
Ostrogenaktiven Substanzen in Kunststoffver-
packungen etabliert. Beim zu untersuchenden
Material, handelte es sich um Verpackungen,
welche man vor allem in pharmazeutischen

und technischen Bereichen einsetzt. Um
die Verpackungsmigrate aus dem Material
extrahieren zu kdnnen, wurden unterschied-
liche organische L&sungsmittel verwendet.
Anschliessend wurden die Proben entspre-
chend aufbereitet und mittels planar-Yeast-
Estrogen-Screen (p-YES) auf ihre Ostrogenak-
tivitat Gberpruft.

Da sich die Methode noch in der Entwicklung
befindet, ist es momentan nicht maglich, die
gefundenen Stoffe einem bekannten &stro-
genaktiven Additiv zuzuordnen. Zum jetzigen
Zeitpunkt kann man nur eine Aussage Uber
das mogliche Potential der Verpackungen
machen. Ob die gefundenen Substanzen in
das zu schutzende Produkt Ubergehen kon-
nen, muss noch genauer untersucht werden.

Abb. 1: Zerkleinertes Mate-
rial einer untersuchten Ver-
packung vor der Extraktion.
Die einzelnen Stlicke haben
eine Kantenlénge von ca.
0.5-1cm.

Abb. 2: Material in drei unterschiedlichen organischen Losungs-
mitteln nach der Extraktion. Der Kunststoff wird anschliessend
entfernt und die Probenfliissigkeit entsprechend aufbereitet.
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Immunmodulierende Eigenschaften von
pflanzlichen Wirkstoffen in der oralen Mucosa
(vertraulich)

Diplomandin Tamara Hafeli

Korrektorinnen ZHAW Prof. Dr. Vera Luginbudhl, Dr. Ina Albert

Das beschriebene Projekt steht unter Geheim-
haltungspflicht. Es wurde mit einem Indust-
riepartner in der Schweiz durchgefihrt. Aus
Grinden der Vertraulichkeit werden keine
Details zur Arbeit verdffentlicht.
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Scale-up von CHO Zellen von geschiittelten auf
geriihrte Bioreaktoren (vertraulich)

Diplomand

Ardit Hisenaj

Korrektoren ZHAW

Dipl.-Ing. Rudiger Maschke, Dipl.-Ing. Séren Werner

Die Bachelorarbeit ist vertraulich und wurde
zusammen mit der Infors AG aus Bottmingen
durchgefiihrt und wird aus Grtnden der Ver-
traulichkeit nur summarisch zusammenge-
fasst.

Die Arbeit beschaftigte sich mit dem Pro-
zesstransfer von Saugerzellen. Die grosste
Herausforderung eines biotechnologischen
Prozesses liegt in der Auswahl der Ubertra-
gungskriterien fur die ProzessUbertragung. Im
Rahmen dieser Arbeit soll eine Evaluation mit
verschiedenen verfahrenstechnischen Kenn-
gréssen in denen aus Vorversuchen charakteri-
sierten Kultivierungssystemen erfolgen. Dabei
wurden zwei Versuchsbldcke in unterschied-
lichen Kultivierungssystemen  durchgefuhrt.
Im ersten Versuch erfolgte die Kultivierung
mit einem 3.6 L Labfors-Glasbioreaktor, drei
500 mL Schuttelkoben sowie in drei 600 mL
TubeSpins®, wobei die Prozessparamenter so
gewahlt wurden, dass die zwei Kenngrdssen
des volumetrischen Leistungseintrags sowie
des kLa-Wertes zwischen den Kultivierungs-
systemen so ahnlich wie mdglich gehalten
wurden. Im zweiten Versuchsblock wurde
eine Kultivierung in sechs 600 mL TubeSpins®
sowie zwanzig 50 mL TubeSpins® durchgeflhrt
und mit vorhandenen Ergebnissen zweier
700 mL Multifors  GlasrUhrreaktoren  vergli-
chen. In diesem Versuchsaufbau wurden die
Parameter so gewahlt, dass sie den Ideal-
bedingungen der untersuchten Systeme ent-
sprechen. Die erhaltenen Daten der Versuche
belegten eine Vergleichbarkeit des Wachs-

tumsverhaltens zwischen den einzelnen Sys-
temen. Die Analyse der Produktbildung zeigte
auf, dass gutes Zellwachstum nicht direkt mit
einer hohen Produktausbeute korreliert. Die
erhaltenen Resultate dienen als Grundlage flr
weitere, vertiefende Untersuchungen.

Abb. 1: Aufname des Labfors-Ruhrreaktors wahrend der
Kultivierungsphase

- F-T L

Taadga® B v re Bk Tuzafget

Abb. 2: Grafische Darstellung der eingesetzten orbital
geschttelten Kultivierungssysteme (Eibl, D., and Eibl, R., 2014)

Quellen: Eibl, D., and Eibl, R. (2014). Disposable Bioreactors |l.
15



Automatische Anpassung der
PID-Regelparameter eines Thermostaten

Diplomand

Stefan Hutter

Korrektoren ZHAW

Dr. Elias August, Prof. Dr. Achim Ecker

Korrektoren extern

Dipl. Ing. Urs Groth, Dr. Benedikt Schenker,

Dr. Martin Schwarzwalder, Mettler Toledo GmbH

In Zusammenarbeit mit der Mettler Toledo
GmbH wurden Strategien zur Verbesserung
des Regelverhaltens der EasyMax-Synthese-
arbeitsstation entwickelt. Diese bietet eine viel-
faltige Funktionalitat fur die Optimierung von
synthetischen Routen und somit zur erhéhten
Entwicklungsgeschwindigkeit und Kostenre-
duzierung. Das Ziel dieser Arbeit war, die Tem-
peraturregelung des EasyMax zu optimieren.
Dabei galt es, die Regelung so zu konzipieren,
dass die Solltemperatur moglichst schnell und
mit hoher Genauigkeit erreicht wird. Zudem
soliten sich die entsprechenden Regelpara-
meter veranderten Einflissen anpassen.

FUr die erste Implementation der Regelstruk-
tur wurde eine Sprungantwort am Systemein-
gang generiert und anhand der Antwort am
Ausgang die Regelparameter eruiert. Der so
entworfene PI-Regler gentigte den Anforde-
rungen nicht und wurde durch eine Kaskaden-
regelung ersetzt. Die Kaskadenregelung zeigte
ein gutes Verhalten bezlglich Geschwindig-
keit und Genauigkeit. Fir die automatische
Parametrisierung wurde ein Verfahren zur
Selbsteinstellung implementiert, das durch
eine Schwingungsanalyse die Regelparameter
bestimmt. Die Temperaturregelung mit diesem
selbsteinstellenden Regler wurde an mehreren
Medien getestet. Verglichen mit der Regelung
von Mettler Toledo zeigte sich beim Heizvor-
gang ein dhnliches und beim Kuhlvorgang ein
leicht besseres Regelverhalten. Auf das bisher
Erreichte aufbauend, wurde schliesslich mit
einem adaptiven Regelverfahren, dem Auto-
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tuning, experimentiert. Bei diesem Verfahren
werden die Regelparameter permanent ange-
passt. Dadurch konnte das Regelverhalten
weiter optimiert werden, so dass der Sollwert
beim Heizen etwas weniger Uberschritten und
beim Kuhlen leicht weniger unterschritten wur-
de. Zusammenfassend lasst sich feststellen,
dass die hier aufgeflhrte Arbeit neue Verfah-
ren zur Optimierung der Temperaturregelung
von EasyMax aufweist und eine vielverspre-

chende Richtung fur

zukunftige Entwick-

lungsarbeit aufzeigt.

Abb. 1: EasyMax-Synthese-
arbeitsstation

Abb. 2: Geregelter Temperaturverlauf durch den selbstein-
stellenden Regler. Nach ca. zehn Minuten ist der Regler
durch die Schwingungsanalyse parametrisiert und anschlies-
send wird auf den eingestellten Regelverlauf umgeschaltet.
Tsoll entspricht der Solltemperatur, TmeZHAW der Medium-
temperatur und TmaZHAW der Manteltemperatur.



In vitro Kultivierungen mit einer Theobroma cacao
Suspensionskultur (vertraulich)

Diplomandin

Dila Nur liday

Korrektorinnen ZHAW

BSc Irene Stutz, Prof. Dr. Regine Eibl-Schindler

Das beschriebene Projekt steht unter Geheim-
haltungspflicht. Es wurde im Rahmen eines
institutstbergreifenden Projekts durchgefuhrt.
Aus Grunden der Vertraulichkeit wird die
Arbeit hier nur summarisch zusammengefasst.

Die Kakaopflanze (Theobroma cacao) ist eine
wichtige Kulturpflanze, aus deren Samen
Schokolade hergestellt wird. Die Polyphenole
werden synthetisiert und insbesondere in den
Samen akkumuliert, wobei sie eine wichtige
Rolle auf die Reaktion von biotischen und
abiotischen Stress spielen. Flavonoide von
T. cacao, einschliesslich Anthocyanine, sind
kraftvolle Antioxidantien, welche die Pflanze
zum Schutz vor UV-photooxidativen Schéden
produziert. Diese Antioxidantien sind sowohl
in der Lebensmittel-, Kosmetik- als auch in

Abb.: Mikroskopische Aufnahmen der T. cacao Zellen

der Pharmaindustrie von Bedeutung, da sie
zur Pravention von Krebs und Herz-Kreislauf-
Erkrankungen beitragen konnen und zudem
Anti-Aging-Eigenschaften besitzen.

Im Rahmen dieser Bachelorarbeit wurde far
ein institutstibergreifendes Projekt die Kultivie-
rung der Theobroma cacao Suspensionszel-
len durchgefihrt. Dazu wurden in einem
Vorversuch verschiedene Medienzusammen-
setzungen im kleinen Massstab durchgefuhrt.
Aufgrund der Ergebnisse wurde eine Suspen-
sionetablierung vorgenommen. Anschliessend
fand eine Charakterisierung der T. cacao
Suspensionszellen in Schittelkoloen und eine
Kultivierung im 2 L CultiBag RM statt. Das Ziel
dieser Arbeit war es, eine stabile Suspensi-
onskultur mit 7. cacao zu produzieren.
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Mikroaerobe Hydrolyse von Fasersubstraten

(vertraulich)

Diplomandin

Edith Imhof

Korrektor/-in ZHAW

Dr. Judith Krautwald, BSc Yves Moser

Das beschriebene Projekt steht unter Geheim-
haltungspflicht. Aus Grlinden der Vertrau-
lichkeit wird die Arbeit hier nur summarisch
zusammengefasst.

Die mikroaerobe Hydrolyse ist eine Form der
mikrobiologischen Vorbehandlung von orga-
nischer Substanz fUr die anaerobe Vergarung.
Sie eignet sich besonders gut flr faserreiche
Substrate, da diese unter anaeroben Bedin-
gungen normalerweise schwer abbaubar sind.
Ursache ist das Fehlen von Sauerstoff, wel-
cher fur den Abbau der lignocellulosehaltigen
Struktur erforderlich ist. Bei der mikroaeroben
Hydrolyse werden kleinste Mengen an Sauer-
stoff zugegeben, sodass aerobe und anaero-
be Abbauprozesse parallel ablaufen kénnen.
Dadurch wird die biologische Abbaubarkeit
der faserreichen Substrate insgesamt verbes-
sert.

Ziel der Arbeit war das Auffinden optimaler
Betriebsparameter fur die mikroaerobe Hydro-
lyse eines ausgewahlten Fasersubstrates in

Batch-Tests. Parallel dazu sollte eine Metho-
dik zur Messung von geléstem Sauerstoff in
triber Suspension evaluiert werden.

Die Arbeit ist Teil des Forschungsprojekts
HYDROFIB, welches vom Bundesamt fiir
Energie und dem SCCER BIOSWEET finan-
ziert wird. Ziel des Projekts ist die Pilotierung
der mikroaeroben Hydrolyse fir Fasersubstra-
te mit hohem Potential fUr die Schweiz.

Abb. 2: Versuchsanordnung zur Messung des
Biomethan-Potentials

Sauerstoff

Fascrreiches

Substrat

1] Acetopenese
4] Methanopenese

Methan und
Eohlenstoffdioxid

x

‘ * Lirrest

Abb. 1: Prozess der mikroaeroben Hydrolyse und anaeroben Vergérung
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Development of a 3D powder printed
pharmaceutical application (confidential)

Diplomandin

Sophia Infanger

Korrektor/-in ZHAW Dr. Andrea Baier, MSc Alexander Hammerli

The described project is subject to secrecy. It
was carried out in cooperation with an indus-
trial partner. For reasons of confidentiality, no
details about the work are released.
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Identifikation und quantitative Bestimmung von
Oxidationsprodukten in Teebaumal (vertraulich)

Diplomand

Sascha Kappeler

Korrektor/-in ZHAW

Dr. Evelyn Wolfram, Dipl. Chemiker (FH) Samuel Peter

Korrektor extern

Dr. Andreas Hasler, Dr. Wild & Co. AG

Das beschriebene Projekt steht unter Geheim-
haltungspflicht. Es wurde in Zusammenarbeit
mit der Firma Dr. Wild AG durchgefihrt. Aus
Grinden der Vertraulichkeit wird die Arbeit hier
nur summarisch zusammengefasst.

Schon seit langem ist die antiseptische Wir-
kung des Australischen Teebaumdls, das
atherische Ol von Melaleuca alternifolia, be-
kannt und findet daher seine Anwendung in
diversen medizinischen und kosmetischen
Produkten.

Das Hauptziel dieser Bachelorarbeit ist eine
qualitative Identifikation sowie eine quanti-
tative Bestimmung der Abbauprodukte des
Australischen Teebaumdl im Speziellen der
Oxidationsprodukte, die flr die allergischen
Reaktionen verantwortlich gemacht werden.

Abb. 1: Australischer Teebaum (Melaleuca alternifolia), aus
dem das Australische Teebaumdl gewonnen wird.

20

Daflr muss eine geeignete Analysemethode
mittels GC-FID mit passender Probenaufbe-
reitung fUr die entsprechenden Kosmetika der
Firma entwickelt und validiert werden.

DarUber hinaus werden mithilfe eines Stress-
tests die Bildung von Abbauprodukten des
Australischen Teebaumols sowie den verschie-
denen kosmetischen Formulierungen erzwun-
gen. Anschliessend kann somit ein Vergleich
der gestressten und frischen GC-FID-Finger-
prints erzielt werden und die Abnahme bzw.
Zunahme der bekannten Inhaltsstoffe aufge-
zeichnet und analysiert werden.

Abb. 2: GC-Chromatogramm des Australischen Teebaumols
mit seinem Inhaltsstoffen gemass Européischer Pharmakopbe.



Bestimmung der Stromungszustande in einem
geriihrten Bioreaktor mittels Particle Image
Velocimetry (Stereo-PIV) (vertraulich)

Diplomand

Moritz Kaufmann

Korrektoren ZHAW

MSc Valentin Jossen, Prof. Dr. Dieter Eibl

Das beschriebene Projekt steht unter Geheim-
haltungspflicht. Es wurde intern durchgefuhrt.
Aus Griinden der Vertraulichkeit wird die Arbeit
hier nur summarisch zusammengefasst.

In dieser Arbeit wurde auf den theoretischen
Hintergrund der Strdomungslehre und der Par-
ticle Image Velocimetry (PIV) eingegangen. Bei
der Particle Image Velocimetry (PIV) wird eine
dinne Schicht in einer Strémung von aufein-
anderfolgenden Lichtpulsen ausgeleuchtet.
Senkrecht zu diesem Lichtschnitt nimmt eine
Kamera das doppelt belichtete Bild von den
im Fluid suspendierten Tracer-Partikeln auf.
Durch die zweifache Belichtung erscheint
jeder Partikel doppelt, aber versetzt auf einem
Bild. Aus dem Zeitabstand der Lichtpulse und
der Partikelverschiebung auf den einzelnen
Bildern kann die Geschwindigkeit der Par-
tikel im Fluid ermittelt werden. Bei der Ste-
reo-PIV werden zwei Kameras verwendet.
Dadurch kann auch die raumliche Bewegung
der Strdmung gemessen werden. Anhand
der Stereo-PIV-Messung wurden Strémungs-
bilder in der Corning 125 ml und 500 ml Dis-
posable Spinner Flask erstellt. Gemessen
wurde mit dem FlowMaster von DaVis. Die
Anlage musste zuerst kalibriert werden, bevor
gemessen und die Ergebnisse ausgewertet
werden konnten. Da fUr die neu aufgebaute
Anlage noch kein Standard Operation Pro-
cedure (SOP) vorhanden war, wurde diese
ebenfalls erstellt. Die generierten Strdmungs-
bilder wurden mit Hilfe von Konturplots und
X/Y-Grafiken mit den numerischen Werten

der Computational Fluid Dynamics (CFD) ver-
glichen. Festgestellt wurde, dass die numeri-
schen Werte mit den experimentell ermittelten
Daten gut Ubereinstimmten. Ebenfalls wurden
die Strdbmungszusténde beider Systeme mit-
einander verglichen. Beide Systeme weisen
bei vergleichbaren Bedingungen dasselbe
Strémungsverhalten auf. Sowohl die Corning
125 ml Disposable Spinner Flask als auch
die Corning 500 ml Disposable Spinner Flask
wiesen bei sdmtlichen Drehzahlen eine gross-
tenteils tangentiale Strdmung auf. Dank dem
Verwenden einer zweiten Kamera konnte
ebenfalls die Strémung in Z-Richtung ausser-
halb der Lichtschnittebene abgebildet werden.
Zusatzlich wurde noch die Scherbelastung der
jeweiligen Bioreaktoren am Ruhrblatt berech-
net und untereinander verglichen.

Abb. 1: Schematischer Messaufbau einer PIV-Anlage

Abb. 2: Beispiel eines gemessenen Strdomungsbildes



Photopolishing in Mikroalgenkulturen (vertraulich)

Diplomand

Eric Lenisa

Korrektoren ZHAW

Dr. Lukas Neutsch, Dr. Dominik Refardt

Das beschriebene Projekt steht unter Geheim-
haltungspflicht. Es wurde mit einem Industrie-
partner aus der Schweiz durchgeflhrt. Aus
Grlinden der Vertraulichkeit wird die Arbeit hier
nur summarisch zusammengefasst.

Mikroalgen als «griine» Produktionssysteme
stellen einen relativ jungen Sektor der Bio-
technologie dar, auf dem noch vergleichs-
weise wenig angewandtes Prozesswissen
existiert. Das Ziel dieser Bachelorarbeit war,
die gesamte Produktionskette einer Mikro-
algenkultur von der Stammbank bis zum
Pilot-Massstab experimentell abzubilden und
moglichst genau zu charakterisieren. Dabei
wurden heterotrophe sowie phototrophe Pro-
zessphasen miteinander kombiniert und die
Kultur schrittweise von Schttelflaschen-Star-
terkulturen Uber einen 50L-Ruhrkesselreaktor
bis auf ein offenes 200L-Photobioreaktorsys-
tem (PBR) expandiert (Abb. 1). FUr den letzten
Schritt wurden parallel die Kultivierung unter
Umweltbedingungen (Sonnenlicht) mit einer

Abb. 1: (l.) UD50 Bioreaktor fur die heterotrophe Mikroalgen-
kultivierung im Massstab bis 50L. (r.) Die PBR-Anlage wurde
fUr ein Arbeitsvolumen von 200 L konzipiert und diente fiir
die offene, phototrophe Mikroalgenkultivierung unter
Umweltbedingungen.

22

Kultivierung unter kontrollierten Belichtungs-
bedingungen in einem geschlossenen Labor-
photobioreaktor (LED-Beleuchtung) miteinan-
der in Vergleich gestellt (Abb. 2). Dabei wurde
untersucht, ob sich eine Umstellung von einem
heterotrophen  Kultivierungssystem auf ein
phototrophes System einfach realisieren l&sst
und inwiefern diese Umstellung die Biomasse-
konzentration sowie die Chlorophyllsynthese
beeinflusst. Ausserdem wurde die morpholo-
gische Dynamik der Mikroalgenzellen Chlorella
vulgaris aufgezeichnet und interpretiert. Nach
erfolgter Umstellung auf eine phototrophe
Kultivierung zeigten die Mikroalgen in der offe-
nen, 200L-PBR-Anlage jeweils eine hdhere
maximale spezifische Wachstumsrate als im
2L-Laborphotobioreaktor. Die Kultivierung von
Mikroalgen ist im grossen Massstab gut reali-
sierbar. Das ist gerade in der Zeit, in welcher
die Versorgung der standig wachsenden Welt-
bevolkerung eine Herausforderung darstellt,
wichtig. Die Erkenntnisse sind eine gute Basis
fur weitere Untersuchun-
gen bezlglich Produkte-
bildung und sind deshalb
fur die Lebens- und Agrar-
mittelindustrie von grosser
Bedeutung.

Abb. 2: Der 2L-Laborphotobio-
reaktor wurde flr die Kultivierung
unter kontrollierten, phototrophen
Bedingungen eingesetzt.



Comparative genomics of Collimonas sp.
CCOS 246 to related species

Diplomandin

Daniela Luthi

Korrektoren ZHAW

Dr. Theo H. M. Smits, Dr. Gottfried Dasen

Members of the betaproteobacterial genus
Collimonas are of general interest for their bio-
technological application as either antifungal
organisms or for the products they generate.
So far, three species have been described:
Collimonas fungivorans, Collimonas arenae
and Collimonas pratensis.

In this study, the genome sequence of Colli-
monas sp. strain CCOS 246 that was isolated
in 2007 from samples of the sand covering
the glacier toe of the Damma Glacier was ana-
lyzed. The annotated genome sequence was
compared with the available genomes of the
genus Collimonas. The aim of this work was
to identify biocatalytic and biotechnological
interesting features on the basis of genome
comparisons. The genome of Collimonas sp.
CCOS 246 turned out to have the largest
genome size of all Collimonas spp. from which
a genome is available. Furthermore, the gene
set of Collimonas sp. CCOS 246 is different
than those of the other Collimonas spp.

The combination of the large genome size of
Collimonas sp. CCOS 246 with the presence
of a large amount of insertion sequences may
indicate that Collimonas sp. CCOS 246 is in
progress of adaption to a new niche. As this
strain has been isolated from the glacier foot,
it may have been enclosed in the glacier for
longer periods of time, and based on the
retraction thereof, now released in a more
mesophilic environment.

Collimonas sp. CCOS 246 harbours a variety
of biotechnologically interesting genes. Due

to the adaptation to the new ecological niche
and the resulting constant change, the strain
Collimonas sp. CCOS 246 however, is not
necessarily suitable as an expression system.
Collimonas sp. CCOS 246 is able to produce a
broad spectrum of hydrolytic enzymes (Fig. 1)
and secondary metabolites (Fig. 2) which can
be used for many industrial applications. The
study highlights the potential application of the
genome sequences of Collimonas spp. as a
potentially rich source of biotechnologically
relevant enzymes and bioactive compounds.

Fig. 1: Venn diagrams representing the singleton and shared
chitinases, lipases, peptidases and phosphatases of Colli-
monas sp. CCOS 246, Collimonas pratensis Ter91T, Colli-
monas pratensis Ter291, Collimonas fungivorans Ter6" and
Collimonas arenae Ter10".

Fig. 2: Violacein biosynthesis gene clusters comprised of the
four genes vioA, vioB, vioC and vioD in Collimonas sp. CCOS
248, Collimonas sp. MPS11E8, Janthinobacterium lividum
RIT308 and Chromobacterium violaceum ATCC 124727,
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Optimierung und Validierung eines analytischen
Verfahrens zur HPLC-Bestimmung der Wirkstoffe
in wirkstoffhaltigen Pflastern (vertraulich)

Diplomand

Kevin Mattli

Korrektor/-in ZHAW

Dr. Evelyn Wolfram, Dipl. Chemiker (FH) Samuel Peter

Das beschriebene Projekt steht unter Geheim-
haltungspflicht. Aus Grinden der Vertraulich-
keit wird die Arbeit hier nur summarisch zu-
sammengefasst.

Die Arbeit umfasst die Entwicklung sowie
die Optimierung einer HPLC-Methode fiir die
Quantifizierung von wirksamen Naturstoffen in
Pflastern. Hierzu wurde die Methode mittels
einer Software (Drylab®) optimiert. Dadurch
konnten viele Systemkennzahlen simuliert wer-
den und nur eine minimale Anzahl von Opti-
mierungsexperimenten musste durchgefuhrt
werden, um eine robuste, validierbare Metho-
de fur die pharmazeutische Qualitatskontrolle
zu erzielen. Im Rahmen der Arbeit wurde die
Methode auf die Gerate des Industriepartners
Ubertragen und gemass Validierungsplan die
notwendigen Experimente durchgefuhrt. Die
in dieser Bachelorarbeit entwickelte Methode
wird in die Routine der Qualitatskontrolle unter
GMP bei der Firma aufgenommen.

Abb. 1: Chromatogramm der Analyse
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Ebenso wurde die Probenaufarbeitungsme-
thode bearbeitet und auf die neue HPLC-
Methode angepasst. Aufgrund der neuen
Aufarbeitung kann Material gespart werden,
da zur Aufarbeitung der beiden Rohstoffe
dasselbe Material verwendet werden kann.
Zudem kann durch diesen Vorgang auch die
Sicherheit der Probenvorbereitung gesteigert
werden, da keine Verwechslungsgefahr von
falsch eingesetztem Material besteht.

Abb. 2: DryLab Auflésungskarte



Stressantwort zur Produktion rekombinanter

Proteine in P. pastoris

Diplomand

Patrick Meier

Korrektor/-innen ZHAW  Prof. Dr. Karin Kovar, Dr. Lukas Neutsch,
MSc Hana Raschmanova

Die Hefe Pichia pastoris (Komagataella sp.)
ist ein effizientes System fiir die Produktion
fremder Proteine. Das rekombinante Protein
wird intrazelluldr gebildet und aus der Zelle
hinaustransportiert  (sekretiert). Durch die
Uberproduktion kann der zelluldre Apparat
zur Proteinfaltung Uberbeansprucht werden
und so sammeln sich im Zellinneren falsch-
gefaltete Proteine an. Im Unterschied zu einer
Zelle, in der alle Proteine korrekt gefaltet und
direkt sekretiert werden, entsteht durch die
Ansammlung fehlerhafter Proteine Stress. Die
Zelle reagiert darauf mit einer komplexen
Reaktion, der sogenannten Unfolded Protein
Response (UPR, dt. Antwort auf ungefaltete
Proteine). Die UPR sorgt fur die Wiederherstel-
lung der normalen Zellfunktion, wobei u. a. die
akkumulierten Proteine abgebaut werden. Bei
Zellen, die eine UPR ausUben, stellt sich auch
die Proteinsynthese zurlck und die Stress-
situation kann bis zum programmierten Zell-
tod flhren. Solch ein Zustand ist also in der
biotechnologischen Herstellung unerwinscht.
Im Rahmen der Bachelorarbeit wurde der
Einfluss verschiedener in der P pastoris
produzierter Proteine, die urspringlich aus
anderen Mikroorganismen stammen, auf die
Auslésung von UPR untersucht. Dafir wur-
den Stamme verwendet, die das super-folder
Green Fluorescent Protein (sfGFP) produzie-
ren, als Reaktion, wenn eine UPR ausgelost
wurde. Die Fluoreszenzintensitat wurde dann
mittels Durchflusszytometrie bestimmt.

Alle untersuchten R pastoris Stdmme wurden
unter den gleichen kontrollierten Bedingungen
in Bioreaktoren kultiviert. Die UPR-Auslosung
hing mit der Produktakkumulation in der Zelle
zusammen. Im Stamm, der etwa die gleiche
Menge des Proteins (Penicilin G Acylase) zell-
intern zurdickgehalten hat, wie er sekretiert hat,
war das sfGFP-Signal (und also auch die
UPR) am hochsten. Das Verhalten der ande-
ren Stamme, die weniger als 5% des Proteins
akkumulierten, war vergleichbar mit einem
Stamm, der kein fremdes Protein produzierte.

Abb.: Produktbildungskinetik und Vergleich der Stressant-
wort auf ungefaltete Proteine (UPR). Links: Schematische
Darstellung einer Hefe-Zelle, die ein fremdes Protein produ-
ziert. Die Konzentrationen des intrazellulér gebildeten (cp,)
sowie des sekretierten Proteins (c;) wurden gemessen, dar-
aus die spezifischen Produktbildungsraten in Bezug auf das
intrazellulare (gp,) und sekretierte Protein (q,) berechnet,
wobei die Verdinnung durch Zellteilung (qp,01) und intrazel-
lulérer Proteinabbau (gy,0eq) die Modellvorstellung vervoll-
standigen. Rechts: Relative Fluoreszenzintensitat des GFP
als Mass der URP im Zeitverlauf. Kontrolle, Zellen, die kein
fremdes Protein bilden (leere Quadrate), im Vergleich mit
Kulturen, die ein rekombinantes Protein bilden:

CalB - Lipase B von Candida antarctica

TIXynA — Xylanase A von Thermomyces lanuginosus
EcPGA - Penicilin G Acylase von Escherichia coli
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Charakterisierung und Optimierung einer Vorkultur
fur die Produktion eines Biopestizids mit den Spo-
ren des Pilzes Metarhizium anisopliae (vertraulich)

Diplomandin

Loretta Miani

Korrektor/-in ZHAW

Dr. Iris Poggendorf, BSc Yannick Senn

Das beschriebene Projekt steht unter Geheim-
haltungspflicht. Es wurde in Zusammenarbeit
mit einem Industriepartner in der Schweiz
durchgeflihrt. Aus Grinden der Vertraulichkeit
wird die Arbeit hier nur summarisch zusam-
mengefasst.

Chemische Pestizide finden seit mehr als 60
Jahren grosse Anwendung in der Kontrolle von
Insekten-, Unkraut- und Pflanzenkrankheiten.
Ein Umdenken auf biologische Schadlingsbe-
kadmpfung wurde durch die Entwicklung von
Resistenzen auf viele chemische Pestizide
hervorgerufen. Zudem kamen Bedenken auf,
dass die weitverbreitete Anwendung der che-
mischen Substanzen negative Auswirkung
auf die Gesundheit des Menschen, die Nah-
rungsmittelsicherheit sowie die Umwelt haben
wulrde. Die grosste Aufmerksamkeit in der
Forschung von biologischen Pestiziden zur
Insektenbekédmpfung wurde den Viren und
Bakterien geschenkt. Wobei zu erwahnen
ist, dass entomopathogene Pilze die grosste
Gruppe der Insektenpathogenen darstellen
und in den letzten Jahren an Interesse gewon-
nen haben. Diese Art von Pilzen stellt eine
geeignete Organismengruppe flr die Schad-
lingsbekédmpfung in Waldern und Gewéchs-
h&usern dar. Bei den meist verwendeten kom-
merziell ernaltlichen insektenpathogenen Pilzen
handelt es sich um Metarhizium, Beauveria,
Lecanicillium und Isaria. Der in dieser Arbeit
untersuchte und verwendete entomopathge-
ne Pilz Metarhizium anisopliae verursacht die
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Krankheit «Griine Muskardine» und stellt ein
geeignetes Biopestizid dar.

Die meist geeignete Kultivierungsart fur Pilz-
wie auch Hefekulturen ist die Feststofffermen-
tation (SSF), da diese Mikroorganismen eine
tiefe Wasseraktivitédt bendtigen (0.5-0.6 aw)
verglichen mit Bakterien (0.8-0.9 aw). Fur das
Erzielen einer hohen Sporenzahl mittels M.
anisopliae in der SSF werden in dieser Arbeit
die Vorkulturen von M. anisopliae untersucht
und optimiert. Fur die Vorkulturen werden
verschiedene Medien mit unterschiedlichen
Substraten und Feststoffpartikeln verwendet
sowie verschiedene Parameter untersucht.
Nach Beendigung der Optimierungsversuche
werden das Medium und die Parameter mit
der hochsten erzielten Biomasse als Vorkultur
fur die SSF verwendet und Uberprift, wie sich
die Sporenzahl in der SSF verandert.

Abb.: Die Abbildung zeigt einen Befall der Saatschnellkafer-
larve mit Metarhizium im Frihstadium (noch keine Sporen).
(Christian Schweizer, Agroscope)



Machbarkeitsstudie zur Ermittlung des
Scherstresses in geriuihrten Bioreaktoren mit
einem biologischen Testsystem (vertraulich)

Diplomand

Alexander Mikos

Korrektor/-in ZHAW

MSc Katharina Blaschczok, Prof. Dr. Dieter Eibl

Das beschriebene Projekt steht unter Geheim-
haltungspflicht. Aus Grinden der Vertraulich-
keit wird die Arbeit nur summarisch zusam-
mengefasst.

Die Produktion rekombinanter Proteine in S&u-
gerzellen ist eine der wichtigsten Techniken
der Biotechnologie. Um solche Produktionspro-
zesse in Industriemassstében durchzufthren,
sind hohe Energieeintrage notwendig, welche
kritische Scherkrafte in der Zellsuspension
hervorrufen. Obwohl der negative Einfluss die-
ser Scherkréfte auf tierische Zellkulturen seit
rund 30 Jahren bekannt ist, sind Einzelheiten
zu den Wechselwirkungen nicht vollends auf-
geklart. Informationen zu Grenzwerten sind
limitiert und nur selten reproduzierbar. Die
Kenntnisse Uber die biologische Antwort der
Zellen auf Scherstress sind nach wie vor unzu-
reichend.

Diese Arbeit hat deshalb zum Ziel, ein Testsys-
tem zu ermitteln, welches ermoglicht, Scher-
stress auf biologischer Ebene nachzuweisen.
Dazu wurde eine Chinese-Hamster-Ovary
Zelllinie verwendet, welche einen rekombinan-
ten Antikorper produziert. Die Zellen wurden
in verschiedenen Testsystemen mit variablem
Scherstress kultiviert. In  unterschiedlichen
Kultivierungssystemen wurden die Zellen unter
erhdhtem, vermindertem sowie normalem
Scherstress kultiviert und mit einem Referenz-
system verglichen. Die Kultivierungen wur-
den auf zahlreiche Parameter wie Zellvitalitat,

Stoffwechsel und Morphologie untersucht.
Um eine frihzeitige Reaktion der Zellen auf
den ausgellbten Scherstress zu entdecken,
wurden zusétzlich spezifische Zellanalysen
auf zwei unterschiedlichen Gerateplattformen
durchgefihrt.

In der durchgefuhrten Proof-of-Concept-Studie
konnten vielversprechende Ergebnisse gene-
riert werden. Die Zellanalysen konnten Zell-
reaktionen nachweisen, welche sich erst bis
zu 48 h spater auf die Zellvitalitdt auswirkten.
Um die Resultate statistisch abzusichern und
einen mathematischen Zusammenhang zwi-
schen dem Scherstress und der Zellreaktion
herzustellen, sind jedoch weitere Untersu-
chungen nétig.

Abb.: (I.) MACSQuant Durchflusszytometer der Firma
Miltenyi Biotec. Eine der verwendeten Geréateplattformen zur
spezifischen Zellanalyse. (r.) Der Nucleocounter 3000 von
Chemometec ist die zweite verwendete Geréateplattform.
Anders als beim Durchflusszytometer handelt es sich hier um
ein Fotografie-basiertes Analysensystem.
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Differenzierung von iPSCs zu Neuronen, deren
Charakterisierung sowie Etablierung von Model-
systemen neuronaler Krankheiten (vertraulich)

Diplomandin

Paulina Naf

Korrektorinnen ZHAW

Dipl. Ing. (FH) Jenny Pally,

Dipl. Ing. (FH) Bettina Keller-Abu Seda

Aus Grinden der Vertraulichkeit wird die
Arbeit hier nur summarisch zusammengefasst.
Neurodegenerative Erkrankungen sind meist
genetischer Ursache und mit erheblichen Kkli-
nischen Herausforderungen und schlechten
Prognosen verbunden. Die Erforschung ihrer
molekularen Mechanismen und damit die Ent-
wicklung neuer Therapien ist aufgrund unge-
ndgender Krankheitsmodellsysteme einge-
schrankt. Induziert pluripotente Stammzellen
(iPSCs) in Kombination mit Genom-Editierung
wie CRISPR/Cas9 bilden hingegen eine neu-
artige Mdglichkeit, humane Krankheitsmodelle
der betroffenen neuronalen Zelltypen zu gene-
rieren, welche unter anderem auf ihr elektro-
physiologisches Potenzial mit hochauflésen-
den Multielektrodenarrays untersucht werden
konnten.

In der Arbeit konnten durch den Einsatz eines
neuralen Induktionsmediums innerhalb von
sieben Tagen hochreine neuronale Stammzel-
len (NSCs) (> 85% CD24+/CD44—-/CD184+)
aus iPSCs gewonnen und Uber mehrere

Abb.: Neuronale Stammzellen in Monolayerkultur
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Passagen homogen expandiert und aufbe-
wahrt werden. Sie zeigten vor allem in frlihen
Passagen (< P5) homogene morphologische
Eigenschaften, eine hohe Vitalitdt und Robust-
heit. Dazu exprimierten sie die typischen
NSC-Marker Nestin und Sox2 zu Uber 90 %
und Pax6 zu etwa 77 %. Als zur Expansion
geeignete Plattenbeschichtungen erwiesen
sich Geltrex, Laminin und poly-L-ornithin,
wobei es bei hdheren Passagen vermehrt zu
phanotypischen Verdnderungen gekommen
ist. Nach einer 14-tgigen Differenzierung
der NSCs konnten bis zu 28 % der Zellen der
neuronenphanotypischen Population CD24+/
CD44-/CD184- zugeteilt werden. Zusétzlich
nahm die Expression von Nestin und Sox2
Uber 40 % ab, wéhrend die von Pax6 zunahm.
Die Anwendung des auf Spontanmutation
basierenden  Differenzierungsprotokolls  fur
Astrozyten konnte nach 21 Tagen etwa 5%
CD44+/CD184+-Zellen in einer insgesamt
sehr heterogenen Population hervorbringen.
Die verwendeten Differenzierungsprotokolle
waren fur spezifische Krankheitsmodelle un-
geeignet, da einerseits die Ausbeute gering
und andererseits die Spezifizitdt ungentigend
gewesen waren. Gelingt es, mit spezifischer
Zugabe von Morphogenen und Mitogenen
die NSCs in die von der zu untersuchenden
neurologischen Krankheit betroffenen Zell-
typen zu differenzieren, konnten diese nach
vorgangiger Expansion der NSCs auf dem
Multielektrodenarray induziert werden und so
als Krankheitsmodell fungieren.



Development of assays for identification of novel
therapeutic antibodies (confidential)

Diplomandin Martina Caroline Nehls

Korrektor ZHAW Prof. Dr. Jack Rohrer

Korrektor extern

Dr. Alexandre Simonin, Numab Innovation AG

The described project is subject to secrecy. It
was carried out in cooperation with the com-
pany Numab Innovation AG. For reasons of

confidentiality, no details about the work are
released.

29



Berluhrungslose Biomassebestimmung mithilfe

von RFID-Technologie

Diplomand

Mattia Pellin

Korrektoren ZHAW

Dr. Elias August, Dr. Caspar Demuth

Eine Studie von Alessandro Pozzebon hat
ergeben, dass die Reichweite der near field
communication (NFC) im Wasser vom Salz-
gehalt des Wassers einschrankt wird. Diese
Ergebnisse fuhrten zu dieser Bachelorarbeit,
in welcher der Einfluss der Menge an Bio-
masse im Medium, das sich zwischen Handy
und NFC-Tag (Abb. 1 und 2) befindet, auf die
Signallbertragung untersucht wurde. Das
erste Ziel war die Messung der Signale auf
dem NFC-Tag und ihre Verarbeitung in aus-
sagekraftige Daten fur die Bestimmung der

Abb. 1: NFC-Tag Tag-it HF-I Plus Transponder Inlay Typ
RI-I03-112A von Texas Instruments

Biomasse. Mithilfe eines NFC-fahigen Handys
und eines kommerziell erhéltlichen NFC-Tags
wurde versucht, eine Korrelation zwischen
Signal und Biomassewachstum zu bestim-
men, um somit einen guinstigen Onlinesensor
fir die Messung von Biomasse zu entwi-
ckeln. Die Messung des Tagwiderstands und
damit des/der induzierten Stroms/Spannung
ermdglichte die digitale Aufzeichnung und
Speicherung der Messdaten. Obwohl festge-
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Abb. 2: Aufbau der Methode der Spannungsmessung

stellt wurde, dass, wie bei der oben erwahn-
ten Studie, die Salzkonzentration des Medi-
ums in der Pertrischale einen grossen Einfluss
auf die Ubertragungssignale hatten, konnten
keine Korrelationen zwischen der Biomasse
von Saccharomyces cerevisiae und Anderun-
gen der Signale festgestellt werden. Dies lag
an der hohen Nachweisgrenze des Sensors.
Anschliessend wurde der Versuchsaufbau ge-
andert, um das Signal besser messen zu kon-
nen und die Nachweisgrenze, wenn mdglich,
zu senken. Dabei wurden Messungen mit
L6sungen verschiedener Salzkonzentrationen
verwendet und deren Einfluss auf die im NFC-
Tag aufgrund des Signals induzierte Span-
nung mithilfe eines Oszilloskops gemessen.
Dank dieser Resultate war es mdglich, einen
Zusammenhang zwischen induzierter Span-
nung und Konduktivitdt aufzuzeigen. Jedoch
wurden flr die Detektion Salzkonzentrationen
von Uber 10 g/L bendtigt, was flr die Detek-
tion von Biomassednderungen wahrend einer
Kultivierung deutlich zu hoch liegt.



Adaption einer immortalisierten Fettstammazelllinie
an ein chemisch definiertes Medium (vertraulich)

Diplomandin

Judith Pestrin

Korrektor/-in ZHAW

MSc Valentin Jossen, Prof. Dr. Regine Eibl-Schindler

Das beschriebene Projekt steht unter Geheim-
haltungspflicht. Es wurde in Zusammenarbeit
mit der Firma Cell Culture Technologies und
dem Cardio Centro in Lugano durchgefiihrt.
Aus Grunden der Vertraulichkeit wird die
Arbeit hier nur summarisch zusammengefasst.
Humane mesenchymale Stammzellen aus
dem Fettgewebe werden in der regenerativen
Medizin bereits erfolgreich fur Zelltherapien
eingesetzt. Sie gehdren zu den Advanced
Therapy Medicinal Products, was eine Pro-
duktion unter GMP-Richtlinien voraussetzt.
Diese beinhalten unter anderem den Einsatz
von Medien ohne tierische Komponenten,
weshalb die Supplementierung des Mediums
mit fotalem Rinderserum (FBS) zu vermeiden
ist. Es wird nach chemisch definierten Medien
(CDM) gesucht, mit welchen ein kontrollierba-
rer und effizienter Prozess durchgeftihrt wer-
den kann.

Ziel dieser Arbeit war es, die immortalisierte
humane Fettstammzelllinie ASC52telo, hTERT
an das neue CDM UrSuppe-9 zu adaptieren.
Dies wurde einerseits durch eine Medienad-
aption Uber zwei und drei Tage durchgefuhrt.
Andererseits wurde versucht, durch direkte
Inokulation in das Medium UrSuppe-9, die
Zellen in Kultur zu nehmen. Zum Vergleich
wurde eine Referenzkultur im ATCC®Primary
Cell Solutions Medium (FBS 2 %) mitgefuhrt.
Schliesslich wurde die optimale Inokulationszell-
dichte fur die UrSuppe-9 und das ATCC®Pri-
mary Cell Solutions Medium unter Verwen-
dung der Substrate Fibronektin und Gelatine
ermittelt. Die Beibehaltung der stammzellspe-
zifischen Eigenschaften wurde mittels durch-
flusszytometrischer Messungen verschiedener
CD-Marker (CD73, CD90, CD105 und CD36)
abgeklart (siehe Abbildung).

Abb.: Durchflusszytometrische Auswertung der Marker CD73 (Bild C), CD90 (Bild A) sowie CD105 (Bild B).

31



Rickléseverhalten von Standards auf Muliwell-
Platten, Vergleich und Optimierung von Exposure-
Verfahren fur 6kotoxikologische Tests

Diplomandin

Mituna Ragulan

Korrektorinnen ZHAW

MSc Lona Mosberger,

Dipl. Biologielaborantin Katharina Schmid LUdl

Korrektorin extern

Dr. Eszter Simon, EAWAG

Endokrine Disruptoren (EDC) sind Chemika-
lien wie E2, EE2, E1 oder BPA, welche mit
dem endokrinen System von Mensch und
Tierwelt interferieren und hauptsachlich durch
Abwasser in die Umwelt gelangen. Viele
kommunale Klaranalgen kénnen diese Stoffe
noch nicht ausreichend aus den Abwassern
eliminieren. Um sichere Schwellenwerte dieser
Stoffe zu definieren und auch zu Uberprifen,
werden robuste Testsysteme wie Bioassays
bendtigt. Beispielsweise der Lyticase basierte
Yeast Estrogen Screen (LYES). Der LYES
befindet sich derzeit in einem Standardisie-
rungsprozess der Internationalen Organisation
der Normung (ISO) und wird fUr die Bestim-
mung des Ostrogenpotentials von Wasser
und Abwasser verwendet. Entsprechend dem
ISO-Protokoll werden native Wasserproben
direkt im Assay, welcher auf einer 96er-Wellen-
platte erfolgt (Abb.), ohne Aufkonzentrierung
getestet. Das ist eine haufig verwendete

Abb.: LYES-Versuch auf 96er-Wellenplatte
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Technik, weil hohe Konzentrationen von EDC
in Wasserproben enthalten sein kénnen. Am
Okotoxzentrum werden die Wasserproben
jedoch in einem zusatzlichen Schritt zuerst in
Ethanol aufkonzentriert, um sie zuverlassiger
auf ihre (")strogene Aktivitat untersuchen zu
kénnen. Bei dieser Aufbereitungsmethode
werden die aufkonzentrierten Extrakte, nach-
dem das Ethanol verdampft ist, wieder in
wassrigem Medium aufgeldst. Ab diesem Auf-
|6sungsschritt stimmt das Testverfahren mit
dem ISO-Protokoll wieder Uberein.

Diese Bachelorarbeit konzentrierte sich auf
den Vergleich dieser beiden Aufbereitungs-
techniken (d. h. waéssrig versus ethanolisch)
und ging der Frage nach, ob und wieviele ostro-
genaktive Substanzen beim zusatzlichen Auf-
konzentrierungs-Schritt verloren gehen. Um
die Menge an dstrogenaktiven Substanzen
zu bestimmen, die durch den Aufkonzentrie-
rungs-Schritt verloren gehen, d. h. sich nicht
mehr in der wassrigen Losung zurticklésen,
werden die Hormonaktivitdten der zurlckge-
|6sten Probe nach verschiedenen Schittel-
zeiten mit einer gespikten wassrigen Losung
verglichen. Bachelorarbeit ergab, dass die
Ostrogene Aktivitat der wassrigen Losung fur
alle vier getesteten Substanzen im Vergleich
zur aufkonzentrierten ethanolischen Losung
hoéher war. Die Schittelzeit fur das Zurick-
|6sen hatte keine Auswirkung auf die Wieder-
aufldsungskinetik.



Optimierung der Dampfdruckvorbehandlung
von Rindergilille zur Biogasproduktion (vertraulich)

Diplomandin Magdalena Reist
Korrektoren ZHAW Dr. Rolf Warthmann, Prof. Dr. Urs Baier
Korrektor extern Dr. Michael Studer, BFH HAFL

Das beschriebene Projekt steht unter Geheim-
haltungspflicht. Es wurde in der Schweiz
durchgefiihrt. Aus Grinden der Vertraulichkeit
werden keine Details zur Arbeit verdffentlicht.
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Einsatz und Charakterisierung von Sensoren
fur die online-Uberwachung der Biomassen-
konzentration (vertraulich)

Diplomandin

Vanessa Rotzer

Korrektoren ZHAW

Dr. Caspar Demuth, Dr. Lukas Neutsch

Korrektorin extern

Marlene Frank, Hamilton Bonaduz AG

Das beschriebene Projekt steht unter Geheim-
haltungspflicht. Es wurde in Zusammenarbeit
mit der Firma Hamilton Bonaduz AG durchge-
fuhrt. Aus Grinden der Vertraulichkeit wird die
Arbeit hier nur summarisch zusammengefasst.
Die Identifizierung von kritischen Prozesspara-
metern wie auch deren Messung in Echtzeit
ist eine zwingende Voraussetzung, um der
von der Food and Drug Administration (FDA)
eingefihrten Process Analytical Technology
(PAT) Initiative fur biotechnologische Prozesse
gerecht zu werden. Das Ziel der Initiative ist
es, Abweichungen vom «ldealzustand» eines
Produktionsprozesses erkennen und entge-
genwirken zu kdnnen, so dass eine gleich-
bleibende Produktqualitdt wie auch -quanti-
tat garantiert werden kann. Im Rahmen der
PAT Initiative ist die Zelldichte aufgrund ihres
direkten Einflusses auf die Produktqualitat
ein entscheidender SchlUsselparameter. Da
die verlassliche und reproduzierbare Bestim-
mung dieser Prozessgrosse in Echtzeit eine
wichtige Voraussetzung ist, stand die Charak-

Abb. 1: Online OD-Sonde von Hamilton

Abb. 2: Permittivitdts-Sonde von Hamilton
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terisierung von zwei online Zelldichte-Sonden
der Firma Hamilton, welche einerseits auf der
Messung der optischen Dichte (OD) (Abb. 1
Dencytee) und andererseits der Permittivitat
(Abb. 2 Incyte) basieren, im Fokus dieser
Arbeit. Diese Zelldichtesensoren koénnen in
einem Bioprozess sowohl durch Veranderun-
gen der Zellmorphologie als auch von physika-
lischen und chemischen Stdreinflissen beein-
flusst werden. Daher wurde unter anderem
das Temperaturverhalten der beiden Sonden,
die Korrelation zu offline ermittelten Daten, der
Einfluss der Ruhrerdrehzahl, Bellftungsrate
wie auch von Antischaummitteln untersucht.
Um Anderungen in der Zellmorphologie und
deren Einfluss auf das Sondensignal besser
charakterisieren zu koénnen, wurden zusatz-
lich Durchflusszytometrie-Daten von Mikroor-
ganismen- sowie Mikroalgen-Kultivierungen
analysiert. Durch die Ergebnisse der Arbeit
koénnen Bioprozesse in Zukunft noch besser
verstanden und zelldichtebasierte Regelungs-
strategien entwickelt werden.



Evaluation of putative targets of Nelfinavir in
multiple myeloma (confidential)

Diplomand

Marc Sathianathan

Korrektorinnen ZHAW

Dr. Andrea Baier, Dr. Ina Albert

Korrektorin extern

Ph.D. Lenka Besse, Laboratory for Experimental

Oncology, Canton Hospital, St. Gallen

Multiple myeloma (MM) is still an incurable dis-
ease. The current treatment with proteasome
inhibitors (PI) such as bortezomib (BTZ) and
carfilzomib (CFZ) forms the current backbone
in MM treatment. However, patients undergo-
ing the Pl-based treatment become ultimately
resistant to the therapy. In previous studies it
has been found that the HIV-protease inhibi-
tor nelfinavir (NFV) has a high cytotoxic effect
and re-sensitises the PI resistant MM cells to
BTZ and CFZ in vitro. The aims of this study
were to silence two putative targets of NFV in

Fig. 1: Confirmation of knock out. Western blot image of the
successfully obtained single cells that show complete
knock out of target #1 on protein level.

model U20S cell line using siRNA approach
and analyse the unfolded protein response
activation and cytotoxicity of BTZ and CFZ.
Furthermore, next aim was to knockout the
same targets in AMO-1-wt cells using CRIS-
PR-Cas9 approach and obtain single-cell
derived colonies with conferred depletion of
the protein and characterise the sensitivity to
BTZ and CFZ.

Further details of this work cannot be pub-
lished for confidentiality reasons.

Fig.2: MTS assay with PI/NFV treatment in AMO-1 KO cells. Viability of AMO-1wt single cell clones treated with different
concentrations of BTZ (A), CFZ (B) and NFV (C) [0-80 nM for BTZ and CFZ, uM for NFV]. The values were normalised to the
untreated and non-knocked out control and are expressed in percent. The data are presented as a mean + SD of at least 3
independent experiments. Statistical significance is indicated with an asterisk where * represents a p-value < 0.05.
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Rekombinante Herstellung viraler Proteine von
HPV und die Bestimmung auf deren Funktionalitat

(vertraulich)

Diplomandin

Linda Schneider

Korrektoren ZHAW

Dipl. Ing. (FH) Tobias Wermelinger,

Prof. Dr. Martin Sievers

Das beschriebene Projekt steht unter Geheim-
haltungspflicht. Es wurde in Zusammenarbeit
mit der Firma Inthera Bioscience durchge-
fuhrt. Aus Grinden der Vertraulichkeit wird die
Arbeit hier nur summarisch zusammengefasst.

Die Human Papillomaviren, kurz HPV, bilden
eine Virenfamilie mit bereits Uber 170 ver-
schiedenen entdeckten Typen. High-risk HPV
Typen kdnnen nach der Infektion Krebsarten
im Genital- und Rachenbereich ausldsen. Ver-
antwortlich dafir sind die viralen Onkogene
E6 und E7 von HPV, die an diverse zelluldre
Proteine binden.

Das Ziel dieser Arbeit war, die viralen Proteine
E6 und E7, welche fur die Karzinogenitat von
HPV verantwortlich sind, rekombinant herzu-

stellen. Die Expression sollte sowohl in E. coli
mit und ohne Chaperon als auch in SF-9
Insektenzellen erfolgen. Die Klonierung in die
Vektoren und anschliessende Transformation
in E. coli konnte erfolgreich durchgefihrt wer-
den, ebenso die Transfektion Uber die Bacu-
lovirus-DNA in Insektenzellen. Die Expression
der Proteine konnte mit einer SDS-Page mit
anschliessendem Western Blot nachgewie-
sen werden. Ein solcher Western Blot der
Expression ist in der Abbildung einsehbar. Die
Proteine wurden Uber eine Affinitdtschromato-
graphie aufgereinigt, deren Ergebnis leider
ungenugend ausfiel. Die Proteine E6 und E7
wurden am Schluss auf ihre Aktivitat getestet.
Die Aktivitat konnte aber nicht festgestellt wer-
den.

Abb.: Western Blot (rechts) von E7 mit und ohne Chaperon, exprimiert in £. coli. Die Proben E7 ohne Chaperon wurden in
den Positionen (1) bis (4) aufgetragen, wobei (1) den lysierten, ungereinigten Zellen und (2) bis (4) den gereinigten Fraktionen
12 bis 14 entsprachen. Die Fraktionen zeigten alle eine Bande zwischen 15 und 20 kD. Auf dem Western Blot ergab sich
ausserdem eine weitere Bande auf Hohe von 37 kD. Ab Position (5) wurden die Proben von E7, exprimiert mit Chaperon,
aufgetragen. (5) war die ungereinigte Probe lysierter Zellen, in den Positionen (6) bis (13) wurden die Fraktionen 8 bis 15 auf-
getragen. Alle Proben zeigten sowohl auf dem geférbten Gel als auch auf dem Western Blot eine Bande zwischen 15 und
20 kD. Auf dem Western Blot war eine weitere Bande bei 37 kD zu erkennen
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Entwicklung eines CHO-Zell-basierten IgG
Produktionsprozesses fir den Labormassstab

(vertraulich)

Diplomandin

Anigna Ursina Schénenberger

Korrektorinnen ZHAW

MSc Katharina Blaschczok, Dipl.-Ing. Renate

Lombriser, Prof. Dr. Regine Eibl-Schindler

Das beschriebene Projekt steht unter Geheim-
haltungspflicht. Aus Grinden der Vertraulich-
keit wird die Arbeit hier nur summarisch zu-
sammengefasst.

CHO-Zellen sind die dominierenden Produ-
zenten fUr Biotherapeutika wie monoklonale
Antikérper. Die verwendete Zellinie CHO
DP-12 produziert den IgG-Antikérper Anti IL-8
und wird fur Forschungszwecke verwendet.
Das Ziel der Arbeit war es, einen Prozess zu
entwickeln, der Hochzelldichten und einen
Produkttiter von ca. 500 mg L™ garantiert.
Bei den Untersuchungen wurden qualitative
Aspekte wie die Glykosylierung noch nicht
betrachtet.

Die durchgefuihrten Versuche umfassten die
Untersuchung des Einflusses von verschiede-
nen Substraten und Medienzusétzen und die

Ermittlung der optimalen Kultivierungsparame-
ter in unterschiedlichen Kultivierungssystemen
im mL- und L-Massstab. Es kamen die CEL-
Line 1000, ein wellendurchmischter und ein
gerUhrter Single-Use Bioreaktor zum Einsatz.
Gearbeitet wurde im Bartch- und Feeding-
Modus. Die Datenauswertung erfolgte mit sta-
tistischen und grafischen Methoden.

Die hdchsten Zelldichten und Produkttiter
wurden in der CELLine erreicht. Obwohl! die
beiden anderen Bioreaktorsysteme Hoch-
zelldichten lieferten, lagen die Antikdrperti-
ter unterhalb von 500 mg L. Nachfolgende
Untersuchungen beschéftigen sich mit der
Erhéhung der IgG-Konzentration durch opti-
mierte Feedingmedien und -strategien im wel-
lendurchmischten und gerthrten Single-Use
Bioreaktor.

Abb.: Kultivierung unter optimalen Bedingungen in der CELLine, mit einer maximalen Lebendzelldichte von
40 - 10° Zellen mL~" und einer maximalen IgG-Konzentration von 758 mg L.
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Phytochemische Charakterisierung
und antithrombotische Aktivitat von «Maqui»

(vertraulich)
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Das beschriebene Projekt steht unter Geheim-
haltungspflicht. Es wurde in Zusammenarbeit
mit der Universidad de Talca durchgefuhrt.
Aus Grinden der Vertraulichkeit wird die
Arbeit hier nur summarisch zusammengefasst.

Aristetolia chilensis, auch bekannt als Maqui,
ist ein in Chile und Sud-Argentinien heimi-
scher Strauch der Familie der Eleocarpaceae.
Die Frichte des Maqui-Strauchs sind kleine,
runde Beeren, die abhangig vom Reifestadium
grun, rétlich oder wéahrend der vollen Reife
dunkelviolett bis nahezu schwarz sind. lhre
gesundheitsfordernden Eigenschaften waren
lange Zeit nur den Mapuche, der Urbevolke-
rung Chiles, bekannt. Bis heute werden die
Beeren der A. chilensis fast ausschliesslich
durch Wildsammlungen gewonnen. Es exis-
tieren nur einige wenige landwirtschaftliche
Anbauten zur kommerziellen Nutzung. Die
positiven Eigenschaften der Beeren auf die
menschliche Gesundheit, speziell die antioxi-
dativen, wurden mittlerweile von zahlreichen
Autoren beschrieben und mittels verschiede-
ner Methoden nachgewiesen.

An der Universidad de Talca, Chile, wurde im
Rahmen dieser Bachelorarbeit der Einfluss
von Extrakten verschiedener Pflanzengewe-
be von A. chilensis auf humanes Blutplasma
untersucht. Dadurch kann eine Aussage zu
einer moglichen antithrombotischen Aktivitat
dieser Extrakte gemacht werden.

An der ZHAW in Wadenswil wurden diesel-
ben Extrakte mittels High performance thin
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layer chromatography (HPTLC) und Ultra high
performance liquid chromatography (UHPLC)
untersucht, um Ruckschlisse auf die phyto-
chemische Zusammensetzung der Extrakte
aus unterschiedlichen Pflanzengeweben zie-
hen zu kénnen. Es wurden Proben aus in
vitro Kallus Kulturen und aus nachhaltigem
Anbau untersucht. Der Einsatz von 2,2-Diphe-
nyl-1-picrylhydrazyl (DPPH), einem stabilen
Radikal, gekoppelt mit den phytochemisch
getrennten Extrakten auf HPTLC, macht die
Zahl und die Intensitat der sekundéren Pflan-
zenstoffe mit Radikalfangerwirkung sichtbar
und lasst eine Abschatzung der antioxidativen
Aktivitat der Naturstoffgemische zu.

Abb. 1: A. chilensis Setzlinge Genotyp «Morena», fotografiert
am Seminario «Produccién de Maqui en el Maule»,
31.05.2017 ®UTalca

Abb. 2: Verschiedene Reifestadien der Maqui-Beeren,
(I.) reife Beeren; (r.) Beeren kurz vor Reife



Optimizing the Expansion of Mesenchymal
Stem Cells in a Wave-Mixed Bioreactor System
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Human mesenchymal stem cells (hMSCs)
have a great potential for the treatment of a
variety of diseases in cell therapy and regen-
erative medicine. Adipose-derived mesen-
chymal stem cells (ASCs), in particular, are
easily accessible and simple to extract. The
adherent-growing stem cells can be grown
on microcarriers (MCs) to provide a large sur-
face area in a dynamic system. Spinners and
stirred bioreactors have already been shown
to expand ASCs satisfactorily. The aim of this
work, however, is to optimize the expansion
of ASCs in a wave-mixed bioreactor, the Culti-
Bag RM.

The goal of the first experimental run was to
characterize the adhesion effectiveness and
the growth of ASCs on different microcarriers
under wave-mixed conditions. Two different
types of MCs were tested in T;s-flasks with
a medium containing 5% serum: a non-po-
rous MC and a macroporous MC. Additionally,
different mode and time-of-adhesion phases
were conducted. An adhesion phase of 24 h
proved to be the best rest time for producing a
high cell attachment on the MCs. Furthermore,
the cells grew better on the macroporous
MCs than on the non-porous MCs.

In a further experimental run, the expansion of
ASCs was performed using four different sys-
tem combinations: the wave-mixed bioreactor
system CultiBag RM with macroporous MCs,
the disposable spinner flask (macroporous

MCs and non-porous MCs) and rocking
T-flasks with macroporous MCs. The highest
expansion factor (EF) was achieved with the
macroporous MCs in the spinner flask (30.7),
followed by Culti-Bag RM (9.3), rocking T-flask
(7.2) and the non-porous MCs spinner flask
(6.1). The cells passed all characteristic spec-
ifications except for the CD105 expression.
In all cultivations with the macroporous MCs,
the cells showed a decreased expression of
CD105.

Further details of this work cannot be pub-
lished for confidentiality reasons.

Fig.: DAPI stained ASCs attached to macroporous
microcarrier under a fluorescence microscope with a two-
fold magnification (scale shows 2000 pm).
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Designentwicklung von Bioreaktorkonzepten

mittels CFD (vertraulich)
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Korrektoren ZHAW

MSc Cedric Schirmer, MSc Valentin Jossen,
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Das beschriebene Projekt steht unter Geheim-
haltungspflicht. Es wurde in Zusammenarbeit
mit der Firma LEVITRONIX AG durchgefihrt.
Aus Grinden der Vertraulichkeit wird die
Arbeit hier nur summarisch zusammengefasst.
In der Biotechnologie werden bei der Kultivie-
rung von Zellkulturen und Mikroorganismen
unterschiedliche Anforderungen an den Ruhr-
vorgang gestellt. Zudem unterscheidet sich
das Verhéltnis von Reaktorhdhe zu Reaktor-
durchmesser, welches in der Zellkultur Ublicher-
weise 2:1 und fur die Kultivierung von Mikroor-
ganismen 3:1 betragt. In dieser Bachelorarbeit
wird ein neuartiger Magnetantrieb fur frei-
schwebende Ruhrer in Bioreaktorsystemen
verwendet.

Ziel dieser Arbeit war es, mithilfe von rechner-
unterstutztem Konstruieren und numerischer
Strdmungsmechanik unterschiedliche Rih-
rer zu entwickeln und diese hinsichtlich ihres
madglichen Einsatzes in der Zellkultur und mik-
robiologischen Kultivierung in Verbindung mit
dem neuartigen MagnetrUhrwerk bei verschie-
denen Fluidvolumina zu untersuchen. Daftir
wurden drei Schragblattriihrer, ein kombinier-
ter Ruhrer aus Schragblatt- und Scheiben-
rUhrer sowie zwei PropellerrUhrer bei unter-
schiedlichen Leistungseintrdgen untersucht.
Die CFD-Simulationen wurden stationar und
einphasig mit ANSYS® Fluent™ durchgefiihrt.
Die Hauptuntersuchungskriterien waren die
Mischzeit, der Schergradient, die Kolmogorov-
Langenskala sowie die Energiedissipations-
rate.
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Anhand der Ergebnisse wurden Modelle ent-
wickelt, welche den optimalen Kultivierungs-
bereich fur Zellkulturen zeigen. Fur alle Ruhrer
konnten mdgliche Arbeitsbereiche festgelegt
werden, wobei sich fur Zellkulturen die Pro-
pellerrtihrer durch ihre scherarme Geometrie
als die geeignetsten erwiesen. Weiter konnte
gezeigt werden, dass das Verhéltnis von
Reaktorhohe zu -durchmesser flr Zellkulturen
maximal 2.5:1 betragen sollte. Die Schrég-
blattrihrer eignen sich am besten fur die Kul-
tivierung von Mikroorganismen, da mit tiefen
Drehzahlen bereits hohe Leistungseintrage
erreicht werden.

Abb. 1: Vektorplot der relativen Geschwindigkeitsbetrage
mit einem Schragblattrihrer bei 10000 rpm.

Abb. 2: Zwei entwickelte Modelle, welche den optimalen
Kultivierungsbereich fur Zellkulturen zeigen (links Schrég-
blattrihrer, rechts Propellerrihrer).
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Chestnut blight, which is caused by the inva-
sive fungal pathogen Cryphonectria parasitica,
is one of the most destructive forest diseases
worldwide. On susceptible chestnut (Casta-
nea) species, the fungus causes perennial
necrotic lesions (cankers) on the bark of stems
and branches, which may lead to wilting of the
plant part distal to the infection (Fig. 1). To date,
chestnut blight is widespread in most chest-
nut growing areas of Europe. However, Euro-
pean chestnut (C. sativa) has mostly survived
the epidemics thanks to a virus (CHV-1) that
reduces virulence and sporulation ability of the
infected C. parasitica strains. This phenome-
non, called hypovirulence, provides the basis
for the biocontrol of chestnut blight. CHV-1
can be horizontally transmitted via anastomo-
sis between C. parasitica strains belonging to
the same vegetative compatibility (vc) type. If

fungal strains are of different vc types, CHV-1
transmission is strongly restricted. In C. par-
asitica, vegetative incompatibility is controlled
by at least six unlinked (vic) loci.

Further details of this work cannot be pub-
lished for confidentiality reasons.

Fig. 1: Symptoms of the disease chestnut blight

Fig. 2: Traditionally method to determined vc type in
C. parasitica
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Herstellung eines Krankheitsmodellsystems
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Haufigster Grund flr das Scheitern von Arz-
neistoffen in den klinischen Phasen der Arz-
neimittelzulassung ist die arzneimittelinduzierte
Leberverletzung (DILI). Sie stellt somit eine
zentrale Herausforderung fur die Pharma-
industrie dar.

Mit herkdmmlichen Tiermodellen Iasst sich
diese in den frihen Phasen der Arzneimittel-
forschung beim Menschen nur schwer vorher-
sagen. Als Goldstandard fur das praklinische
Toxikologie Screening gelten daher mensch-
liche primére Hepatozyten. Diese sind aber
durch ihre schlechte Verflgbarkeit, die hohe
Variabilitdt und die phanotypische Instabilitat
in ihrer Anwendung stark eingeschrankt.
Durch die Entwicklung von induziert pluripo-
tenten Stammzellen (iPSC), die durch Um-
programmierung von somatischen Zellen
gewonnen werden, wurde es maoglich, krank-
heitsspezifische Zelllinien vom Patienten abzu-
leiten. Diese iPSC-Zelllinien haben den Vorteil,
dass sie sich in vitro kultivieren und vermehren
lassen und durch die Behandlung mit entspre-
chenden Wachstumsfaktoren in nahezu jeden
Zelltyp differenziert werden kénnen.
Gleichzeitig zu den Entwicklungen, die zu iPSC
fOhrten, wurden das Feld der Genom-Edi-
tierung durch die Entwicklung des CRISPR/
Cas9-Systems  revolutioniert, da ortsspezifi-
sche Doppelstrangbriiche (DSB) nun einfach
und gunstig fUr jedermann zugéanglich sind.

42

Dies machte die Genom-Editierung von einer
technischen Mdéglichkeit zu einer angewand-
ten praktischen Realitat.

Ein wichtiger Differenzierungsschritt in Rich-
tung Hepatozyten ist dabei die Erzeugung von
definitivem Endoderm (DE). In dieser Arbeit
konnte gezeigt werden, dass durch die Dif-
ferenzierung mit einem entsprechendem Kit
innerhalb von 48 Stunden bis zu 80 % und mit
selbstgemischtem Medium, bestehend aus
Activin A und CHIR990201, innerhalb von 72
Stunden bis zu 50% der Zellen entsprechen-
de DE-Marker exprimierten. DarUber hinaus
konnte gezeigt werden, dass bei der Differen-
zierung zu Hepatozyten 60-98% der Zellen
Marker flr adulte Hepatozyten exprimieren.

Weiter konnte in dieser Arbeit ein System
entwickelt werden, das es ermdglicht, durch
CRISPR/Cas9 das grin fluoreszierende Pro-
tein (GFP) in das CYP3A4-Gen einzuschleu-
sen und so eine iPSC-Linie zu erzeugen, die
bei der Differenzierung GFP exprimiert, sobald
der Status von reifen Hepatozyten erreicht
wird.



Herstellung zweier Bindungsregionen des
Proteins p300/CBP (vertraulich)
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Das beschriebene Projekt steht unter Geheim-
haltungspflicht. Es wurde in Zusammenarbeit
mit der Firma Inthera Bioscience AG durchge-
fohrt. Aus Grinden der Vertraulichkeit wird die
Arbeit hier nur summarisch zusammengefasst.

Das 300kD grosse Protein p300/CBP fungiert
in eukaryotischen Zellen als Coaktivator der
Transkription. Als Histon-Acetyltransferase
verandert es die Struktur des Chromatins im
Zellkern und leitet so in Verbindung mit ande-
ren Transkriptionsfaktoren (z. B. CAMP respon-
se element-binding protein (CREB)) die Tran-
skription der Ziel-DNA ein. Streng genommen
sind p300 und CREB-Binding Protein (CBP)
separate Proteine, jedoch sind sie sich sehr
ahnlich und werden daher oft als eine Einheit
betrachtet.

Das p300/CBP verflgt Uber mehrere Sub-
doménen. Diese stehen in Wechselwirkung
mit sehr vielen verschiedenen Bindungspart-
nern, wie zum Beispiel Hypoxia-inducible fac-
tor 1-alpha (HIF-1-alpha), welcher eine wichti-

ge Rolle bei der Angiogenese spielt, und p53,
einem Transkriptionsfaktor, der Teil der Apop-
tose-Kaskade ist. Bei einer Inaktivierung von
p300 durch zum Beispiel virale Proteine wird
p53 nicht mehr acetyliert und die Zelle fuhrt
keine Apoptose durch.

Um mdgliche inhibitorische Wirkstoffe zu
testen, wurden Doméanen von p300 mit Hilfe
zweier Expressionssysteme hergestellt, um
diese mittels eines pulldown-assays auf ihre
Aktivitat zu Gberprifen.

Die Expression erfolgte sowohl in E. coli als
auch Sf9-Insektenzellen, nachdem die ent-
sprechenden DNA-Fragmente, welche fur die
Subdoméanen codieren, in diese hineinkloniert
wurden.

Die Klonierung der DNA in die Zellen und die
Expression der Proteinabschnitte von p300
funktionierte relativ problemlos. Jedoch konn-
te die Aktivitdt der Proteine nicht bestéatigt
werden.

Die Abbildung stellt den Arbeitsablauf in stark
verkurzter Form als Flussdiagramm dar.

Abb.: Flussdiagramm des groben Ablaufs der Arbeit. Es ist zu beachten, dass die Aktivitat der hergestellten Proteine zum
Zeitpunkt des Abschlusses der Arbeit nicht nachgewiesen werden konnte.
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Herstellung und phytochemische Charakterisierung
eines Hopfenzapfenextraktes mit breitem Natur-
stoffspektrum mittels GC und HPLC (vertraulich)
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Das beschriebene Projekt steht unter Geheim-
haltungspflicht. Es wurde in Zusammenarbeit
mit der Firma Max Zeller S6hne AG durchge-
fuhrt. Aus Grinden der Vertraulichkeit wird die
Arbeit hier nur summarisch zusammengefasst.

Hopfen (Humulus lupulus L.) ist einer der wich-
tigsten psychoaktiven Pflanzen im Bereich der
Sedativa und Hypnotika, welche besonders in
Kombination mit Baldrian (Valeriana officinalis)
eine ausgepragte beruhigende Wirkung auf-
weist und zur Behandlung von Schlafstdérun-
gen eingesetzt wird.

Es werden Hopfen-Spissumextrakte durch
Eindampfen eines ethanolischen Auszugs
wahrend Einleitung in eine lipophile Vorlage
hergestellt. Durch systematische Variation der
Temperatur sollen die optimalen Extraktionsbe-
dingungen im Labormassstab gefunden wer-
den, bei denen ein stabiles Spissum entsteht.
Anschliessend werden herkdmmlich herge-
stellte Trockenextrakte, Spissumextrakte und
atherisches Ol aus derselben Droge bezlglich
ihres  Inhaltsstoffspektrums mittels GC-FID,
GC-MS und HPLC/UHPLC-DAD verglichen.

Abb.: Makroskopische Merkmale des Humulus lupulus L. (Hopfen). Die Abbildung stellt die weibliche Pflanze mit den

charakteristischen zapfenférmigen Bliten dar.
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Das beschriebene Projekt steht unter Geheim-
haltungspflicht. Es wurde in Zusammenarbeit
mit der Firma Andermatt Biocontrol durchge-
fohrt. Aus Grinden der Vertraulichkeit wird die
Arbeit hier nur summarisch zusammengefasst.

Lymantria dispar (L. dispar) ist ein Forstschad-
ling der ndrdlichen Hemisphére. Der Baculo-
virus L. dispar multiple nucleopolyhedrovirus
(LAMNPV) wird als biologisches Bekamp-
fungsmittel fUr dieses Schadinsekt verwendet.
Die bisher erhéltlichen Baculovirus-basierten
Biopestizide werden ausschliesslich in vivo pro-
duziert. Jedoch hat die in vivo Produktion viele
Nachteile wie die Schwierigkeit des Scale-ups.
Eine Alternative stellt die in vitro Produktion
dar.

Das Ziel dieser Arbeit ist die Untersuchung
der Mdglichkeit der in vitro Produktion von
LdAMNPVs in einem Einweg-Festbett-Biore-
aktor. Obwohl dies erfolgreich verlief, war die
durchschnittliche Ausbeute der Polyhedral
Inclusion Bodies (PIBs) im untersuchten Refe-
renzsystem circa 8.5-mal hoher als in dem
Einweg-Festbett-Bioreaktor. Nachfolgende Stu-
dien sind notwendig, um die in vitro Produkti-
on durch eine Erhdhung der PIB Quantitat effi-
zienter zu machen. Dabei ist auch der Einfluss
auf die PIB Qualitat abzuklaren.
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Diplomand

Sebastian von Rotz

Korrektoren ZHAW

Dr. Lukas Neutsch, Dr. Caspar Demuth

Korrektor extern

Matthias Barmettler, Securcell AG

Die Process Analytical Technology-Initiative
(PAT-Initiative) wurde im Jahr 2004 durch die
Food and Drug Administration (FDA) einge-
fuhrt. PAT soll dabei als «Tool» dienen, um die
Analyse und Uberwachung von biotechnolo-
gischen und pharmazeutischen Produktions-
prozessen zu verbessern und deren Entwick-
lung und Optimierung zu beschleunigen. Um
die Einhaltung von kritischen Qualitats-Attri-
buten (CQAs) sicherstellen zu koénnen, wer-
den effiziente Messverfahren bendtigt, welche
die kritischen Prozess-Parameter (CPPs) in
Echtzeit erfassen und deren Regelung ermdg-
lichen. Die Firma Securecell AG unterstitzt
Firmen bei der Umsetzung der PAT-Initiative
durch innovative technische Losungen. Als

Abb.: Aufbau des Numera-HPLC-Systems
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Teil dieses Konzeptes wird das Numera-Sys-
tem angeboten, eine modular konzipierte
Schnittstelle, welche Aufgaben der vollau-
tomatisierten Probentbergabe vom Reaktor
an externe Analysegerate inklusive der vor-
bereitenden Probenverarbeitung abdeckt. So
ist eine online-Messung von Substrat- und
Produktkonzentration im Uberstand (HPLC),
Zellzahlung/ Viabilitatsbestimmung und eine
Vielzahl weiterer Analysen auf einfache Weise
realisierbar. Im Fokus dieser Arbeit stand die
Qualifizierung von Teilaspekten des Numera-
Systems und die Implementierung eines vollin-
tegrierten Setups zur online-Substratanalytik,
mit direktem Feedback zur Prozesskontroll-
software.



Entwicklung eines 3D FDM gedruckten
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Das beschriebene Projekt steht unter Geheim-
haltungspflicht. Es wurde mit einem Industrie-
partner durchgefiihrt. Aus Griinden der Ver-
traulichkeit werden keine Details zur Arbeit
veroffentlicht.
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Die Hefe Pichia pastoris (neu Komagataella
sp.) ist aufgrund ihrer Fahigkeit, hohe Kon-
zentrationen von Biomasse und sekretiertem
Produkt/Protein zu erreichen, ein geeignetes
System fUr die Herstellung rekombinanter
Proteine. Die Proteinproduktion wird durch
Promotoren gesteuert, die die Expression
der entsprechenden Gene regulieren. Der
bisher in Pichia am haufigsten verwendete
AOX1-Promotor wird nach Zugabe von Me-
thanol induziert, wodurch auch die Protein-
bildung in Gang gesetzt wird. Aufgrund der
Toxizitat und Explosivitdt des Methanols wird
nach Alternativen gesucht. Die Entwicklung
von streng regulierbaren Promotoren, die kein
Methanol bendtigen, ist ein aktuelles Thema
der Forschung.

In dieser Arbeit wurde ein Kultivierungsproto-
koll, das fur kinetische und stochiometrische
Untersuchungen neuer Stdmme geeignet ist,
von der ZHAW Wadenswil an die Technische
Universitat Graz und die Firma Bisy Ubertra-
gen. Der erfolgreiche Technologietransfer um-
fasste mehrere technische Herausforderun-
gen, wie zum Beispiel die Implementierung
von Berechnungen und Rezepten fUr eine
exponentielle Substrat-Zudosierung im Pro-
zessleitsystem MFCS/win, die Inbetriebnah-
me einer Abgasanalyse zur Bestimmung von
O2- und CO2-Konzentrationen als auch die
Behebung von Problemen, die aufgrund der
Verdampfung wahrend der Sterilisation der
Bioreaktoren auftraten.
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Zudem wurden zwei Stdmme, die Candida
antarctica-Lipase B (CalB) unter Kontrolle
neuartiger Promotoren (CAT- und pDF-Pro-
motor) sekretieren, charakterisiert. Die Pro-
duktbildungskinetik, auch als Beziehung der
Produktbildung (g,) zur spezifischen Wachs-
tumsrate beschrieben, ist glockenférmig beim
CAT-Promotor, wahrend der q,(1)-Zusammen-
hang beim pDF-Promotor linear ist.

Abb.: Labor-Bioreaktor mit Kontrolleinheit
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Das beschriebene Projekt steht unter Geheim-
haltungspflicht. Es wurde in Zusammenarbeit
mit einer Firma aus dem Bereich Nahrungs-
erganzung durchgeflhrt. Aus Grlinden der
Vertraulichkeit wird die Arbeit hier nur summa-
risch zusammengefasst.

Das Nahrungserganzungsmittel, bestehend
aus Pflanzenextrakten und Eisen, ist aktuell in
der Darreichungsform einer Kapsel, gefullt mit
dem Wirkstoffpulver, auf dem Markt.

Um dieses Nahrungserganzungsmittel sei-
tens der Anwender attraktiver zu gestalten,
wurde mittels neuer Formulierung versucht,
die Rohmischung der Wirkstoffe in die Form
einer Tablette zu UberfUhren. Mittels verschie-
dener Zerkleinerungsschritte wurden die teil-
weise fermentierten und bis zu 4.5 cm gros-
sen Bestandteile der Ausgangsmischung in
unterschiedliche Korngréssen uberfuhrt und
charakterisiert. Dies ermdglichte die, fur die

Abb. 1: Rohmischung der Wirkstoffe des Nahrungsergén-
zungsmittels, Ursprungszustand

Prozesse der Direkttablettierung und Feucht-
granulierung, optimale Partikelgrosse festzule-
gen. Um die bestmdgliche Bruchfestigkeit der
Tablette zu erreichen, wurden diverse Hilfs-
stoffe in Kombination mit der Rohmischung
kombiniert, im Pilotverfahren tablettiert und
anschliessend auf ihre Festigkeit getestet.
Da mittels Direkttablettierung zwar deutliche
Unterschiede bezlglich verwendeter Hilfs-
stoffe resultierten, dennoch aber keine zufrie-
denstellende Bruchfestigkeit erreicht werden
konnte, basierten die folgenden Versuche auf
dem Prozess der Feuchtgranulierung. Hier
wurden durch Variation der Full- und Binde-
mittel sowie deren Konzentrationen verschie-
dene Formulierungen getestet mit dem Ziel,
die Bruchfestigkeit der Tabletten zu optimieren.
Um die momentane Deklaration des Eisen-
Aktiv einzuhalten, wurden primér Hilfsstoffe
eingesetzt, welche laktose- und glutenfrei
sowie vegan sind.

Abb. 2: Direktgepresster Pressling, bestehend aus Rohmischung
der Sieb-Grosse 0.12 mm, Vergrésserung der Aufnahme: 0.63.
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Entwicklung von 3D-pulvergedruckten Implantaten
mit osteoinduktiven Wirkstoffen (vertraulich)

Diplomandin Jennifer Zwyssig

Korrektor/-in ZHAW MSc Alexander Hammerli, Dr. Andrea Baier

Das beschriebene Projekt steht unter Geheim-
haltungspflicht. Es wurde mit einem Industrie-
partner in der Schweiz durchgefihrt. Aus
Grinden der Vertraulichkeit werden keine
Details zur Arbeit verdffentlicht.
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https://www.zhaw.ch/de/lsfm/studium/studiweb/studi-app/
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Nach dem Studium
konnen Sie
komplexe
biotechnologische

Aufgaben 16sen
und Fiihrungs-

verantwortung
tibernehmen.




Institut fur Chemie und
Biotechnologie (ICBT)

Das Institut fir Chemie und Biotechnologie
(ICBT) bringt gezielt die Kompetenzen zusam-
men, die im konvergierenden Fachgebiet
von Chemie und Life Sciences immer starker
zusammenwirken. Es fokussiert auf die Anlie-
gen von KMU, Gewerbe und Industrie in der
Pharma-, Chemie- und Umweltbranche. Ent-
standen ist es aus den beiden etablierten
ZHAW-Instituten, dem Institut fur Biotechno-
logie und dem Institut fir Chemie und Bio-
logische Chemie.

Im ICBT finden Sie folgende strategische
Schwerpunkte in Forschung und Dienstleis-
tungen:

- Analytische Chemie

- Biochemie, Proteintechnologie und
Bioanalytik

- Chemische und biotechnologische
Prozesse und Anlagen

- Mikro-, Molekular- und Zellbiologie,
Tissue Engineering

- Pharmazeutische Technologie,
Medizinalchemie und Phytopharmazie

- Synthese und neue Materialien

Lehre

Das Institut prasentiert sich in der Lehre durch
zwei Bachelorstudiengange: in Biotechnologie
«Bachelor of Science ZFH in Biotechnologie»
mit den Vertiefungen «Biotechnologie» und
«Pharmazeutische Technologie» und in der
Chemie «Bachelor of Science ZFH in Chemie»
mit den Vertiefungen «Chemie» und «Biologi-
sche Chemie».

Im forschungsbasierten Masterstudiengang
«Master of Science of Life Sciences» werden
ebenfalls zwei Vertiefungen angeboten: «Phar-
maceutical Biotechnology» und «Chemistry for
the Life Science».

Weiterbildung

Das Institut bietet neben der Lehre massge-
schneiderte Weiterbildungsprogramme an: In-
dividuelle Weiterbildungen fur Firmen werden
an den speziellen Kundenbedurfnissen ausge-
richtet. Internationale Fachtagungen und das
«CAS in the Science and Art of Coffee» runden
das Portfolio ab.

Forschung, Entwicklung und
Dienstleistungen

In seiner Lehr- und Forschungstatigkeit fokus-
siert das ICBT auf die Anliegen von KMU,
Gewerbe und Industrie aus den Gebieten der
Chemie-, Pharma- und Umweltbranche.
Forschungs- und Entwicklungsprojekte: Ergeb-
nisse der Grundlagenforschung setzen wir
um in marktgerechte Produkte und Dienstleis-
tungen.

Projekte:

Beispiele von unseren
Forschungsprojekten finden Sie unter:
www.zhaw.ch/de/Isfm/forschung/

chemie-und-biotechnologie
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https://www.zhaw.ch/de/lsfm/studium/bachelor/bachelor-in-biotechnologie/?pk_campaign=lsfm-ws-BScBiotechnologie&pk_kwd=%2Bbiotechnologie%20%2Bzhaw&gclid=EAIaIQobChMI6eOTodui1wIViRobCh1tcANkEAAYASAAEgKz6fD_BwE
https://www.zhaw.ch/de/lsfm/studium/bachelor/bachelor-in-biotechnologie/?pk_campaign=lsfm-ws-BScBiotechnologie&pk_kwd=%2Bbiotechnologie%20%2Bzhaw&gclid=EAIaIQobChMI6eOTodui1wIViRobCh1tcANkEAAYASAAEgKz6fD_BwE

Perspektiven:

Master und Weiterbildung

Masterstudium

Nach erfolgreichem Abschluss Ihres Bachelors
kénnen Sie an der ZHAW in Wadenswil einen
forschungsbasierten und praxisorientierten
Master of Science in Life Sciences absolvieren.
Als Vertiefungsrichtung wird «Pharmaceutical
Biotechnology» angeboten.

Der Masterabschluss qualifiziert Sie insbeson-
ders bei internationalen Unternehmen fUr
die hohere Karrierelaufbahn. Machen Sie
den n&chsten Schritt in Ihrer akademischen
Karriere und melden Sie sich fur das Master-
studium an.

www.zhaw.ch/icbt/master-biotechnology
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Weiterbildung

Das Institut bietet auf Anfrage kundenspezi-
fisch ausgerichtete Weiterbildungskurse in den
Laboren der einzelnen Forschungsgruppen
an.

Selbstverstandlich kénnen Sie auch praxisbe-
zogene Weiterbildungskurse oder Weiterbil-
dungsstudiengénge (MAS, DAS, CAS) an einer
Fachhochschule oder Universitat besuchen.
Auch die Teilnahme an Fachtagungen, z.B. am
Institut fr Chemie und Biotechnologie, bietet
lhnen neues Wissen und fachliche Vernetzung.
www.zhaw.ch/icbt/weiterbildung

Tagungen

Die Gelegenheit, sich auf den neuesten Stand
von Wissen und Technik zu bringen und die
eigene fachliche Kontaktpflege voranzutreiben.
www.zhaw.ch/icbt


https://www.zhaw.ch/de/lsfm/studium/master-of-science-in-life-sciences/vertiefung-pharmaceutical-biotechnology/
https://www.zhaw.ch/de/lsfm/institute-zentren/icbt/weiterbildung/
https://www.zhaw.ch/de/lsfm/institute-zentren/icbt/




56

Absolventin Pharmaceutical
Biotechnology

Den Patienten bessere Therapie-
moglichkeiten bieten dank
Zusammenarbeit zwischen Pharma-
industrie und Arzten.




Portrat Masterabsolventin:
Melanie Huber

Welches sind lhre Tatigkeitsgebiete und
Verantwortlichkeiten?

Als MSL (Medical Science Liaison) bei AbbVie AG
bin ich als medizinischer Aussendienst flir die ganze
Schweiz zustandig. Ich informiere die Arzte Uber die
wissenschaftlichen Daten unserer Produkte und bin
auch mitverantwortlich fir das Training der Sales-
force. Selber bin ich aber nicht im Sales tatig, doch
unterstitze diese, wenn es um wissenschaftliche
Fortbildungen bei einem Kunden geht, die z. B. Dis-
kussionen zu den Krankheitsbildern und spezifi-
sche Therapiemdglichkeiten umfassen. Spannend
ist auch meine Mitarbeit bei Studien, welche in der
Schweiz durchgeflhrt werden. Es handelt sich meis-
tens um Postmarketing observationelle Studien, wo
ich unter anderem flir die Initiation und das Monito-
ring zustandig bin.

Was schéatzen Sie in lhrer Tatigkeit besonders?
An meiner Tatigkeit gefallen mir die Zusammenarbeit
und die Gesprache mit den Arzten besonders gut.
Unser tolles Team und die Vielseitigkeit meiner Aufga-
ben schétze ich sehr. Zum einen die spannende Zu-
sammenarbeit mit dem Verkauf, wo wir uns sehr gut
erganzen, zum anderen auch meine Arbeit im Feld,
wo ich Arzte besuche sowie Advisory Boards mitge-
stalten und auch Projekte durchfihren kann. Mein Ar-
beitsplatz andert sich jeden Tag. Da ich fUr die ganze
Schweiz zustandig bin, reise ich viel. Zwischendurch
bereite ich mich im Homeoffice auf meine Termine vor
und auch das Besuchen von Kongressen gehdrt mit
zu meinen Tatigkeiten. Mein Wissen aus dem Stu-
dium kann ich téglich immer wieder anwenden.

Worin liegen die Herausforderungen?

Es ist immer eine Herausforderung auf dem neusten
Stand zu sein und die aktuellsten Daten prasent zu
haben. Auch auf die verschiedenen Arzte eingehen
zu kénnen, deren Bedurfnisse zu erkennen und da-
rauf reagieren zu kodnnen, ist eine meiner taglichen
Herausforderungen.

Warum haben Sie sich fir dieses Master-
studium entschieden?

Nach dem Bachelorstudium in Biotechnologie
wusste ich, dass ich in diesem Themengebiet noch

mehr dazulernen mochte. Ich hatte festgestellt,
dass ich nicht in der Forschung selber tatig sein
will, sondern ahnte schon bald, dass ich in Richtung
Pharmaindustrie tendiere. Um mich in diese Bran-
che einbringen zu kdnnen, absolvierte ich schliess-
lich noch das Masterstudium.

Hat das Studium lhre Erwartungen erfiillt?
Was war fur Sie besonders wertvoll?

Der fachspezifische Teil des Studiums hat mir sehr
viel gebracht und ich kann heute noch viel daraus
ziehen. Auch die Wochenkurse in Spiez haben
Spass gemacht, da ich dort die anderen Studen-
ten und deren Studiengange besser kennengelernt
habe. Durch die Module in Bern konnte ich in an-
dere Fachdisziplinen reinschauen und so das fur
mich Relevante mithnehmen.

Zu welchem Thema haben Sie lhre Master
Thesis verfasst?

Meine Masterthesis habe ich in der Pharmazeuti-
schen Technologie zum Thema «Formulierung und
Charakterisierung von topischen halbfesten Darrei-
chungsformen mit Interleukin-1a» verfasst. Dies war
ein Projekt einer Kosmetikfirma, welche IL-1a als
Anti-Aging-Inhaltsstoff einsetzt. Ich wollte die Wir-
kung von IL-1a in Hautmodellen sowie auch eine
Méglichkeit, das Protein in einer kosmetischen Dar-
reichungsform stabil zu halten, aufzeigen.

Wem wiirden Sie ein solches Studium weiter-
empfehlen?

Aus meiner Sicht eignet sich das Studium vor allem
flr Personen, die sich nicht nur auf ein Spezialgebiet
konzentrieren méchten. Sie mussen sich fur die For-
schung selber, aber auch alles rundherum begeis-
tern. Das Studium erweitert das zukilnftige Tatig-
keitsfeld.

Alle Absolventenportrats
finden Sie auch online
www.zhaw.ch/icbt/

master-biotechnology
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https://www.zhaw.ch/de/lsfm/institute-zentren/icbt/
https://www.zhaw.ch/de/lsfm/institute-zentren/icbt/

Internationaler

Austausch

Sie modchten einen Teil lhres Studiums im
Ausland absolvieren? Die ZHAW bietet lhnen
diese Mdglichkeit. Ein Austauschsemester, ein
Auslandspraktikum, der Besuch einer Summer
School, eine Studienreise oder ein Sprachauf-
enthalt bringen lhnen viele Vorteile: Sie lernen
eine andere Kultur und Sprache kennen, ein
anderes Bildungs- und Forschungssystem
und Sie sammeln Erfahrungen fir lhre beruf-
liche Zukunft. Das Departement Life Sciences
und Facility Management der ZHAW ist im
Rahmen des Swiss-European Mobility Pro-
gramme SEMP (der Ubergangslésung, wel-
che vom Bundesrat fur das EU-Bildungspro-
gramm Erasmus+ eingerichtet wurde) derzeit
mit Uber 70 Partnerhochschulen in 15 euro-
paischen Landern vernetzt.
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Der Studiengang Biotechnologie motiviert die
Studierenden darin, ihre Bachelorarbeit an
einem ihrer auslandischen Partnerinstitute zu
schreiben. Zudem werden jahrlich internatio-
nale Summer Schools organisiert. Neben den
Informationen im Internet gibt die Studienbe-
ratung des Studiengangs Biotechnologie oder
das International Relations Office (IRO) gerne
dazu nahere Auskunfte und unterstitzt Sie bei
lhren Fragen.

Mehr Uber die internationale Mobilitdt und Er-
fahrungsberichte von Studierenden finden Sie
unter: www.zhaw.ch/Isfm/international


https://www.zhaw.ch/de/lsfm/studium/international/

Bezahlte Praktika in
tiber 90 Landern

Internationale
Arbeitserfahrung

Arbeitsalltag im Labor: Diane mit einem selbst gefangenen Rochen, welchen sie auf Parasiten
und krankheitserregende Viren untersuchte

«Sowohl professionell als auch personlich: Ich hitte nicht
besser in meinen Sommer investieren kénnen.

Mit meinem IAESTE Praktikum konnte ich mich auf mehreren Ebenen weiterentwickeln. Das
Praktikum war die ideale Kombination aus Biologie, Abenteuer und Nervenkitzel. Ich konnte
sowohl in der Arbeit als auch im Alltag Erfahrungen gewinnen und es entstanden Erinnerun-
gen, an welche ich das ganze Leben lang gerne zuriickdenken werde. Ich empfehle jedem
unbedingt eine gewisse Zeit im Ausland zu leben!»

Diane Seda, Biotechnologiestudentin an der ZHAW Wadenswil. Sie absolvierte mit IAESTE ein zweimonatiges Praktikum an der Universidade Estadual
Paulista Julio de Mesqu in Ilha Solteira, Brasilien.

IAESTE Praktika...

.. richten sich v.a. an Studierende technischer und naturwissenschaftlicher Facher

.. sind bezahlt: der Lohn deckt die Lebenshaltungskosten vor Ort

.. bieten Dir viele Vorteile: Betreuung wahrend der Bewerbungsphase, soziales Netzwerk vor Ort, etc.

.. haben eine Dauer zwischen 6 Wochen und 12 Monaten

q SWITZERLAND
(=] www.iaeste.ch

%’%ﬁ ggzzztgzlhr;:raktikumsstellen iaeste

https://www.iaeste.ch/Students/TraineeshipOffers/


http://www.iaeste.ch/Students/TraineeshipOffers/

Wirkstoffbeladene Toxine
als «Trojanische Pferde» in
der Tumortherapie

Fachgruppe Pharmazeutische
Technologie und Pharmakolo-
gie, ICBT

Wirkstoffe zielgerichtet und effizient zu den
Krebszellen zu bringen und diese unschéadlich
zu machen, ohne dabei gesundes Gewebe zu
schadigen, bleibt ein grosses Ziel in

der Tumortherapie. Krebszellen

zeigen ein unkontrolliertes

und invasives Wachstum

bedingt durch die Sto-

rung des genetisch

geregelten Gleich-

gewichtes zwischen

Zellzyklus  und  Zell-

tod (Apoptose). Da

diese Prozesse uber

komplexe  Signalkas-

kaden im Zellinneren

gesteuert werden, ware es

von grossem Nutzen, Wirk-

stoffe direkt in die Zelle hinein zu

bringen, um dort mit diesen Zielstrukturen
(Targets) interagieren zu konnen. FUr die-
sen Zweck koénnen spezielle «Drug Delivery
Systeme» verwendet werden. Ein solches
Wirkstofftransportsystem haben wir basie-
rend auf der nicht-toxischen Proteinunter-
einheit des Shiga-Toxins in unseren Laboren
entwickelt. Eine entscheidende Rolle spielte
dabei, interdisziplinares Knowhow aus den
Fachgruppen Pharmazeutische Technologie
& Pharmakologie und Zellphysiologie & Zellen-
gineering zusammenzubringen. Im Rahmen
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zweier Masterarbeiten ist es gelungen, die

nicht-toxische Shiga-Toxin Untereinheit re-
kombinant herzustellen und zu reinigen. An
diese Untereinheit haben wir anschliessend

einen Modellwirkstoff gebunden (s. Shiga-To-
xin Modell mit AB5-Strkutur und gekoppeltem
Wirkstoff in der Abbildung). Shiga-Toxine sind
die perfekten «Trojanischen Pferde»,

weil sie mit ihrer pentame-

ren Transportuntereinheit

(StxB) den pharmakolo-

gisch aktiven Toxinteil

(StxA) sehr zielge-

richtet in Zellen ein-

schleusen  kdnnen.

Wir konnten zeigen,

dass der an Shi-

ga-Toxin gekoppelte

Modellwirkstoff  effi-

zient Uber spezifische

Zelloberflachenrezepto-

ren in Zervixkarzinomzellen

aufgenommen wurde und sich

intrazelluléar anreicherte (s. rote Fluoreszenz
in den Zellen in der Abbildung). Das neue
Shiga-Toxin Delivery System soll zukinftig

fir den Transport von Makromolekilen mit-

tels Entwicklung von innovativen Fusions-

proteinen (bestehend aus der Shiga-Toxin-
Transporteinheit und dem Wirkstoff selber)
weiterentwickelt werden. Dies wirde die
Erschliessung von bisher nicht angreifbaren
intrazelluléren Targets fur biopharmazeutische
Wirkstoffe in der Krebstherapie ermdglichen.

Verfasserin: Prof. Dr. Vera Luginbuhl






ALUMNI ZHAW

Alumni bedeutet so viel wie «Ehemalige einer
Hochschule». Der Basisverein ALUMNI ZHAW
Life Sciences umfasst die Studienrichtungen
Biotechnologie, Chemie/Biologische Chemie,
Lebensmitteltechnologie sowie Umweltinge-
nieurwesen. Ziele der ALUMNI ZHAW Life
Sciences sind die Forderung der beruflichen
und standespolitischen Interessen seiner
Mitglieder sowie der Zusammenschluss und
die Kontaktpflege zwischen Ehemaligen und
Angehorigen der Hochschule — ganz nach
dem Motto: «We make networks work.» Um
diese Ziele zu erreichen, werden wir aktuelle
Thematiken aus den Studienbereichen aufgrei-
fen und nach Moglichkeit unter Einbezug der
Arbeitswelt in Fachveranstaltungen und gesel-
lige Anlasse integrieren.

Wovon kann ich als Mitglied
sonst noch profitieren?

Durch die Anmeldung bei der ALUMNI ZHAW
Life Sciences findet ein automatischer Beitritt
in die Dachorganisation ALUMNI ZHAW
sowie in den nationalen Dachverband FH
SCHWEIZ (www.fhschweiz.ch) statt. Die FH
SCHWEIZ vertritt die Anliegen ihrer Mitglie-
der auf nationaler Ebene, betreibt intensive
Berufsbildungspolitik und bietet ihren Mit-
gliedern attraktive Verglnstigungen diverser
Angebote und Dienstleistungen an.
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Wie werde ich Mitglied?

Die ALUMNI ZHAW Life Sciences ladt alle
Studierenden, Ehemaligen und den Mittel-
bau/Dozierenden der Life Sciences Studien-
gange zur Mitgliedschaft ein. Der Mitglieder-
beitrag kostet jahrlich CHF 110.-. Fir
Studierende in den letzten beiden Semestern
und wéhrend des gesamten Master-Studiums
ist die Mitgliedschaft kostenlos.

- _ncterd|52|pllnar|tat
Q
9, [ -]
E ceschaftsstele . ) » & ALUMNI ZHAW
€ _Seminare_ 3395
AFHSCHWEZE =8 T £
Standespolitk £ 5w.o'g
Umweltmqemeurwesen%%g*é I I l I
Angesiete Networklnqm S 0 Facharuppen Fijhrungen
WHO's B Wwwalumni-zhaw.ch €
We“e'b“d”"‘JHomecommg Daysg 6000 Mltqlleder
Studierende & ;
= ]
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Lebensmitteltechnologie
Forderung des ZHAW Departement N

Weitere Informationen:

Alumni ZHAW Life Sciences
Sekretariat

Gertrudstrasse 15, 8400 Winterthur
Tel. 052 203 47 00
Is@alumni-zhaw.ch
www.alumni-zhaw.ch/Is


https://www.alumni-zhaw.ch/ls-home/aktuelles

ZHAW LSFM

Die ZHAW

Die ZHAW ist eine der flhrenden Schweizer
Hochschulen fir angewandte Wissenschaften.
Sie ist in Lehre, Forschung, Weiterbildung und
Dienstleistung tétig — praxisnah und wissen-
schaftlich fundiert. Sie ist mit ihren Standorten
in Winterthur, Zdrich und Wadenswil regional
verankert und kooperiert mit internationa-
len Partnern. Die Hochschule umfasst acht
Departemente. Derzeit sind Uber 12000 Stu-
dierende an der ZHAW eingeschrieben.

Das Departement

Studieren und Forschen in Wadenswil: praxis-
nah, kreativ, leidenschaftlich und reflektiert.
Daflir steht das Departement Life Sciences
und Facility Management ein. Derzeit sind
rund 1500 Studierende immatrikuliert und
Uber 600 Personen in Wadenswil beschaf-
tigt. Mit den Kompetenzen in Life Sciences
und Facility Management leistet das Departe-
ment in den Gebieten Environment, Food und
Health einen wichtigen Beitrag zur L6sung
gesellschaftlicher Herausforderungen und zur
Erhdhung der Lebensqualitat.

Bachelor, Master und Weiter-
bildung

Das Aus- und Weiterbildungsprogramm
umfasst funf Bachelor- und drei Masterstudi-
engange sowie ein breites Weiterbildungsan-
gebot. Das Bachelorstudium fuhrt zur Berufs-

befahigung und vermittelt praxisorientiertes
Fachwissen, Allgemeinbildung sowie Arbeits-
methodik. Das konsekutive Masterstudium
flhrt zur Spezialisierung in der angestammten
Studienrichtung und zum Erwerb von Zusatz-
qualifikationen. Permanente Weiterbildung ist
heute wichtige Voraussetzung fur den beruf-
lichen Erfolg. An der ZHAW gibt es massge-
schneiderte Kurse, Tagungen und Weiterbil-
dungsstudiengénge.

Forschung und Entwicklung

Finf forschungsstarke Institute in den Berei-
chen Chemie und Biotechnologie, Lebens-
mittel- und Getrénkeinnovation, Umwelt und
natlrliche Ressourcen, Angewandte Simula-
tion sowie Facility Management leisten einen
wichtigen Beitrag in Form von Forschung,
Entwicklung und Dienstleistung. Sie arbeiten
mit Wirtschaft, Behdrden, Verbanden und
anderen Forschungsinstituten eng zusammen.
Die Kooperation mit externen Auftraggebern
sichert den Wissens- und Technologietransfer
zwischen Hochschule und Praxis.
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ZHAW Campus Reidbach / Einsiedlerstrasse
ZHAW Campus Reidbach / Seestrasse

ZHAW Campus Griental

Kontakt

ZHAW Zircher Hochschule fur
Angewandte Wissenschaften

Life Sciences und Facility Management
Institut fir Chemie und Biotechnologie
Grlentalstrasse 14

Postfach

8820 Wadenswil/Schweiz

+41 58 934 50 00

info.icbt@zhaw.ch
www.zhaw.ch/icbt
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https://www.zhaw.ch/de/lsfm/institute-zentren/icbt/
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