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Vorwort

Wadenswil, September 2018

Liebe Leserin, lieber Leser!

Dieses Booklet, in dem Sie gerade blattern, enthalt die gesammelten Werke aller
Bachelorstudierenden des Abschlussjahrs 2018. Jede dieser Bachelorarbeiten steht
fur eine selbststandig und individuell bearbeitete Aufgabenstellung mit praktischem
Bezug. In enger Kooperation mit der Industrie wurden dabei zahlreiche Losungen zu
aktuellen Themen erarbeitet.

Die Studierenden haben dazu ihr Uber drei Jahre disziplinar erworbenes theoretisches
und praktisches Wissen interdisziplinar angewandt. Diese Interdisziplinaritat und Breite
der Themen begeistert mich jedes Jahr aufs Neue. Doch machen Sie sich selbst ein
Bild beim Lesen und Blattern. Entdecken Sie Neues aus den verschiedenen Bereichen
der Chemie und sehen Sie, was es fur uns bedeutet, eine moderne Auffassung der
Chemie zu leben. Sie finden Beitrdge zu Themen wie Grine Chemie, Digitalisierung/
Industrie 4.0, Nanotechnologie, Biokatalyse, neuartiges Wirkstoff-Design, Mikroreak-
tionstechnik und High-Tech-Analytik.

Liebe Diplomandinnen und Diplomanden, diese Bachelorarbeiten
sind die Krénung lhres Chemiestudiums, worauf Sie sehr stolz sein kénnen. Wir gra-
tulieren lhnen herzlich zum erfolgreichen Abschluss Ihres Chemiestudiums und freuen
uns mit lhnen!

Ihr Achim Ecker

Studiengangleiter Chemie
Institut fir Chemie und Biotechnologie



Neuer Syntheseweg zur Herstellung eines
Intermediates fiir ein Hi-Antihistaminika

Diplomand

Lukas Aeberhard

Korrektor ZHAW

PD Dr. Christian Frech Nabold

Korrektor extern

Dr. Roman Gerber

In der vorliegenden Arbeit wurde in Zusam-
menarbeit mit einem Industriepartner versucht,
ein Intermediat fUr einen pharmazeutischen
Wirkstoff (API) Uber einen neuen, patentier-
baren Weg zu synthetisieren. Der gewerb-
liche Vertrieb von APIs wird von ihren Erfin-
dern durch Patente geschitzt. Diese Patente
haben jedoch eine zeitliche Beschrankung,
wodurch der Syntheseweg auch geschitzt
wird, sodass andere Firmen den Wirkstoff
nicht auf die gleiche Art herstellen konnen
und so eine Markteinfuhrung erschwert wird.
Daher wurde insbesondere der grosstech-
nischen Anwendung und der Moglichkeit zur
Patentanmeldung in dieser Arbeit Aufmerk-
samkeit geschenkt.
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Der Prozess wird im Folgenden anhand eines
Beispiels erlautert, welches nicht Teil dieser
Arbeit war. Bei der Herstellung des Wirkstoffs
Dapaglifiozin, ein Antidiabetikum, wurde nach
der Markteinfuhrung vom Hersteller ein wei-
terer Syntheseweg patentiert, durch welchen
das Zielmolekul effizienter produziert werden
konnte. Dabei wurden mehrere Schritte einge-
spart und die Verwendung teurer Reagenzien
konnte umgangen werden. Dieser Weg steht
anderen Herstellern nun nicht mehr zur Ver-
flgung, da auch dieser patentiert ist. Beide
Mdglichkeiten sind in der Abbildung 1 darge-
stellt. Dapagliflozin ist ein gut erforschtes API,
weshalb viele verschiedene Syntheserouten
publiziert und patentiert wurden.
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Abb. 1: Zwei verschiedene patentierte Synthesewege eines Herstellers zur Darstellung des API Dapagliflozin



Synthese von neuen antibiotischen Wirkstoffen

Diplomand

Josha Albrecht

Korrektoren ZHAW

Prof. Dr. Rainer Riedl, Dr. Stefan Hock

Korrektor extern

Dr. Samuel Derrer

Immer mehr Bakterien entwickeln Resistenzen
gegen Antibiotika. Die WHO geht aufgrund
resistenter Bakterien bis 2050 von jahrlich 10
Millionen Todesopfern aus und nennt es eine
der drei grossten Gefahren der Welt. 2017
haben nun Forscher aus lItalien, Deutschland
und der USA beim Screening einer Bibliothek
aus 3000 Extrakten ein neues Nukleosid-Ana-
logon, das Pseudouridimycin, entdeckt. Pseu-
douridimycin ist sowohl gegen gramnegative
wie auch gegen grampositive Bakterien aktiv,
die bereits Resistenzen gegen andere Antibio-
tika aufweisen. Pseudouridimycin ahmt die
Struktur von Uridin-5’-triphosphat nach, wel-
ches die RNA-Polymerase benutzt, um RNA
aus DNA-Doppelstrangen herzustellen. Da
sich die prokaryotische RNA-Polymerase von
eukaryotischen unterscheidet, ist es moglich,
bakterielle RNA-Polymerase selektiv zu inhi-
bieren.

Durch kristallografische Analysen ist es gelun-
gen, den Wirkmechanismus von Pseudo-
uridimycin zu verstehen und dadurch Wirk-
stoffbibliotheken von an Pseudouridimycin
angelehnten Substanzen anzulegen.

Uber mehrere Synthesestufen wurden nun
verschiedene potentielle RNA-Polymerase-In-
hibitoren synthetisiert. In einem letzten Schritt
werden die Substanzen in biologischen Tests
auf ihre Aktivitat getestet.

Abb. 1: Bindungsmodus von
Pseudouridimycin (PUM)



Suzuki-Miyaura-Kupplungsreaktionen mit

Arylborsaure-Derivaten

Diplomand

Remo Arnold

Korrektor ZHAW

PD Dr. Christian Frech Nabold

' i ) Korrektor extern

Dr. Roman Gerber

FUr die Herstellung asymmetrischer Biaryle
wird meist auf die Suzuki-Miyaura-Kupplungs-
reaktion zurlickgegriffen. Bei dieser Reaktion
werden in Anwesenheit einer Base und ge-
ringer Mengen eines Palladium-Katalysators,
Arylborsauren (oder Derivate) und Arylhalogene
zu Biarylen umgesetzt. Anwendung findet die-
se Reaktion in den verschiedensten Industrie-
feldern wie der Polymerchemie, auch bei der
Produktion von FlUssigkristallen und bei der
Herstellung von Naturstoffen. Ebenfalls sehr
interessant ist diese Kupplungsreaktion fur
die Herstellung von pharmazeutischen Sub-
stanzen, wie dies beispielsweise bei Losartan,
einem Nonpeptid Angiotensin Il Rezeptor An-
tagonist, der Fall ist.

In dieser Bachelorarbeit wurden verschiede-
ne Arylborséure-Derivate in Suzuki-Miyaura-
Kupplungsreaktionen eingesetzt und unter-
sucht, welche davon sich fur die Kupplungs-
reaktion eignen und ob Limitationen vorhan-
den sind. Der Fokus wurde hauptsé&chlich auf

0.05 mol% [(P{(NCsH0)(CeH11)2})2Pd(Clp)]

.

Aryl-MIDA-Boronate und  Pinakolborsaure-
ester gelegt. Fur die Versuche wurde der Kata-
lysator Dichlorbis(1-(dicyclohexylphosphanyl)
pyperidin)palladium verwendet. Dieses Kata-
lysatorsystem zeichnet sich durch mehrere
gute Eigenschaften aus: Es ist hoch aktiv,
luftbestandig, selektiv und hat vor allem eine
sehr gute Toleranz bezlglich vieler funktionel-
ler Gruppen. So kénnen Aryl-Bromide flr die
Suzuki-Miyaura-Kupplungsreaktion verwendet
werden, die aktivierende, deaktivierende und
nicht aktivierte funktionelle Gruppen enthal-
ten, aber auch solche, die sterisch gehindert
sind. Ausserdem weist der Katalysator einen
Chamaleon-Charakter auf, d.h. er kann die
Reaktion nach dem homogenen Mechanis-
mus katalysieren, aber auch Uber in situ her-
gestellte Palladium Nanopartikel, welche Uber
das Aminophosphin-basierende Ligandensys-
tem gesteuert werden.

K>CO3 R

Abb. 1: Generelle Reaktionsbedingungen bei den Suzuki-Miyaura-Kupplungsreaktionen: 1 mmol Arylbromid, 1.1 mmol
Arylborséure-Derivat (hier dargestellt der MIDA Ester), 5 mmol Kaliumcarbonat, 2.5 ml Lésungsmittel (n-Butanol/Wasser 9:1),
0.1 ml Katalysatorlésung (0.05 M in THF), Reaktionstemperatur: 100°C.
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Optimierung eines SpinChem-Prozesses flir eine
immobilisierte Ene-Reduktase

Diplomand

Tobias Baillod

Korrektor/-in ZHAW

bt

Prof. Dr. Rebecca Buller, Prof. Dr. Achim Ecker

Durch ihre hohe Chemo-, Regio- und Enan-
tioselektivitdt sind Biokatalysatoren fur den
Einsatz in der nachhaltigen Produktion von
chiralen und hochfunktionellen chemischen
Verbindungen pradestiniert. Vorteile der Bio-
katalyse kénnen die Vermeidung von Schutz-
gruppenchemien, der Verzicht auf giftige oder
teure anorganische Katalysatoren und der Ein-
satz von milden Reaktionsbedingungen sein.
Ene-Reduktasen der Old Yellow Enzyme
(OYE) Familie sind NAD(P)H-abhangige Flavin-
mononucleotid (FMN)-enthaltende Oxidoreduk-
tasen, welche die stereo- und enantio-
selektive Reduktion von a, p-ungeséattig-
ten Ketonen, Aldehyden, Nitroalkanen und
Carbonsauren  katalysieren kdnnen. Die
asymmetrische Hydrierung in der Kklassi-
schen organischen Chemie basiert meist
auf Edelmetall-Katalysatoren wie Ruthenium
in Kombination mit Wasserstoff.

Die Chromat Reduktase (CrS), welche zur Old
Yellow Enzyme (OYE) Familie gehort, wurde
in E. coli exprimiert und fUr die biokatalyti-
sche Umsetzung von 2E-Hexenal zu Hexanal

Abb. 1: 3D-Modell der Kristallstruktur der Ene-Reduktase
CrS (PDB-code: 3HF3) aus Thermus scotoductus.

genutzt. Zur Regenerierung des verwendeten
NADPHs wurde das Enzym Glucose Dehy-
drogenase (GDH) verwendet. Dieses oxidiert
D-Glucose zu D-Glucono-1,5-lacton und
reduziert dabei NADP* zu NADPH.

Um die CrS besser industriell nutzen zu kon-
nen und eine Rezyklierung des Katalysators
zu ermoglichen, wurde die Immobilisierung
von CrS Uberexprimierenden Zellen durch
Alginat und Chitosan optimiert und ein Scale-
Up in einem SpinChem Reaktor durch-
geflhrt. Der SpinChem st ein rotierender
Bett-Reaktor, der haufig im Kontext mit immo-
bilisierten Biokatalysen verwendet wird. Die
Wiederverwendbarkeit der immobilisierten
Zellen wurde fUr bis zu drei biokatalytische
Zyklen untersucht. Im ersten Zyklus wurden
nach 6 h 85% des 5 mM Substrats umge-
setzt. Durch die optimierte Alginat-Chitosan
Immobilisierung konnte im 3. Zyklus sogar
noch ein Umsatz von 74 % erreicht werden.

——yr
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Abb. 2: Der immobilisierte Biokatalysator befindet sich
wahrend des Betriebs im Ruhrer des SpinChem Systems
(Quelle: SpinChem).



Modellpradiktive Regelung der Temperatur eines

automatisierten Reaktors

Diplomand

Robin Brihwiler

Korrektor ZHAW

Dr. Elias August

Korrektor extern

Dr. sc. tech. ETH Zirich Benedikt Schenker

Die Regelungstechnik ist in vielen Bereichen
der Industrie entscheidend fUr die Prozess-
Uberwachung und -fuhrung. Dabei sind
PID-Regler die am weitest verbreiteten Regler,
und zwar seit rund 100 Jahren. Mit der zuneh-
menden Rechenleistung von Mikroprozesso-
ren ist es heute jedoch mdglich, modernere
Regelungen einzusetzen. Bei der modellpra-
diktiven Regelung (MPC) wird anhand eines
Prozessmodells der zuklnftige Zustand des
Systems betrachtet und Uber mathematische
Optimierungsverfahren der optimale System-
input berechnet, um einen gewlnschten Soll-
zustand zu erreichen.

L —

Abb. 1: Aufbau eines EasyMax-Reaktors.
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In dieser Arbeit wurde eine MPC am EasyMax
102 von Mettler Toledo (Abbildung1) erfolg-
reich implementiert, um die Reaktortempera-
tur dieser Kalorimetrie-Arbeitsstation zu regeln,
und zwar mit dem Ziel, gangige PID-Regler zu
Ubertreffen und ausserdem dafir zu sorgen,
dass sich der Regler selbststandig parametri-
siert, d.h., ohne dass sich die Kunden darum
kimmern mussen. Abbildung 2 zeigt, wie
vortrefflich die implementierte MPC die Reak-
tortemperatur (blaue Linie) regelt. In den ers-
ten 10 Betriebsminuten wird die MPC para-
metrisiert und folgt danach beinahe Ilckenlos
der vorgegebenen Temperatur (rote gestri-
chelte Linie).

10 : N . e x
o 200 400 600 800 1000 1200 1400 1500 1800
Zeit/s

Abb.2: MPC flr die Regelung der Reaktortemperatur.



Massenspektrometrische Analyse von
Chlorparaffinen in Kunststoff-Produkten

Diplomand

Elia Canonica

Korrektor ZHAW

@

Dr. Peter Lienemann

Korrektor extern

Dr. Markus Laubli

Betreuer extern

Dr. Norbert Heeb, Empa

Vorwiegend in China werden jahrlich Uber
eine Million Tonnen Chlorparaffine (CPs) pro-
duziert. CPs sind daher von grosser indus-
trieller Bedeutung. Sie dienen als Additive
in Schneiddlen und Farben oder werden als
Flammschutzmittel und Weichmacher in Poly-
meren eingesetzt. So erstaunt es nicht, dass
CPs heute an den entlegensten Orten der Welt
wiedergefunden werden. CPs sind bioakku-
mulierend und wirken auf viele Wasserorganis-
men toxisch. Aufgrund dieser Eigenschaften
wurden die kurzkettigen Chlorparaffine (short-
chain chlorinated paraffins, SCCPs: C1o~Chg)
im Mai 2017 in die Stockholm-Konvention
aufgenommen, als persistente organische
Schadstoffe eingestuft und deren Verwendung
somit verboten. Die mittel- und langkettigen
Chlorparaffine (medium- und long-chain chlo-
rinated paraffins, MCCPs: C14+~Cy7, LCCPs:
C1s-Cg0) fallen nicht unter die Stockholm-
Konvention.

In dieser Bachelorarbeit wurden verschiedene
massenspektrometrische Methoden zur CP-
Analytik von Kunststoffen und technischen
SCCP-Mischungen entwickelt. Dazu wurde

18 c10 cn cn c13 Ci4 c15
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der Gehalt an SCCPs in vier Kunststoff-
Produkten bestimmt. Die Materialien wurden
extrahiert und chromatographisch aufgerei-
nigt. Anschliessend wurden die vier Extrakte
mit einem GC-Orbitrap-Massenspektrometer
analysiert. In allen vier Kunststoffen konnten
SCCPs und MCCPs nachgewiesen werden.
Der Grenzwert an SCCPs in Schweizer Kon-
sumgutern von 0.15 % wurde in allen Proben
Uberschritten. In Abbildung 1 ist die CP-Ho-
mologenverteilung in einem Kunststoff-Extrakt
dargestellt. Bei technischen CP-Mischungen
handelt es sich um mehrfach chlorierte
n-Alkane, welche einen Chlorierungsgrad von
40-70 % aufweisen. Es wird angenommen,
dass jedes Kohlenstoffatom maximal ein Chlo-
ratom gebunden hat. Insgesamt gibt es Uber
7000 Konstitutionsisomere der SCCPs. Jedes
Konstitutionsisomer kann wiederum in mehre-
ren sterecisomeren Formen vorkommen. Die
CP-Analytik gestaltete sich aufgrund dieser
grossen Anzahl von Konstitutions- und Ste-
reoisomeren als ausserst anspruchsvoll, was
sich auch in den Massenspektren der CPs
zeigte.

C16 c17
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Abb. 1: CP-Homologenverteilung im
Kunststoff-Extrakt P25
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Bioanalytische Charakterisierung von
Exosomen aus HEK-Zellen

Diplomandin

Giulia Critelli

Korrektorin ZHAW

Dr. Sabina Gerber

Korrektor extern

Joél de Beer

Exosomen sind Membranvesikel, welche aus
dem Endozytoseweg entstehen und einen
Durchmesser von 30-100 nm aufweisen
(Abb.1). Sie werden aus fast jedem Zelltyp
gebildet und es konnte gezeigt werden, dass
sie z. B. dem Austausch von Proteinen, RNA
oder Lipiden zwischen benachbarten und
distalen Zellen dienen. Das Interesse fur the-
rapeutische Anwendungen von Exosomen ist
gross und die bioanalytische Charakterisie-
rung der Proteine, RNA und Lipide der Exo-
somen ist fur eine therapeutische Nutzung
unerlasslich.

In dieser Bachelorarbeit wurden Exosomen
aus Zellkulturiberstanden einer HEK 293T-
Zellkultur geerntet und mittels differentieller
Zentrifugation und Filtration von Zellen und
Zellresten abgetrennt. Die Vesikel wurden in

Exosomes

Abb. 1: Ausbildung der Exosomen aus dem Endozytose-
weg [1].
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Folge mit unterschiedlichen Methoden auf-
konzentriert und durch CaptoCore® Chroma-
tographie aufgereinigt. Die Aufreinigung und
die Anreicherung der Exosomen wurden
mittels Protein- und Phospholipidgehalt Gber
einen ELISA flr Exosomenmarker und Uber
die Partikelgrésse und Partikelgrossenvertei-
lung charakterisiert (Abb. 2).
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Abb. 2: Histogramm der Partikelgréssenverteilung der
Exosomen.

Weiter wurde das Proteom der Exosomen
elektrophoretisch mittels  SDS-PAGE, Coo-
massie- und Silberfarbung sowie chromato-
graphisch  mit Anionenaustauschchromato-
graphie analysiert. Die Exosomen konnten
erfolgreich aufgereinigt und angereichert wer-
den und pravalente membranstandige Exoso-
menmarker wurden identifiziert.

[1] T. Skotland, K. Sandvig, and A. Llorente, «Lipids in exo-
somes: Current knowledge and the way forward,» Prog.
Lipid Res., vol. 66, pp. 30-41, 2017



Synthese von silbermodifizierten Titandioxid-
Partikeln im Mikroreaktionssystem

Diplomand

Oliver Erni

Korrektor ZHAW

Dr. Peter Riedlberger

Korrektorin extern

Dipl. Chem. Ing. Franziska Morganti

Fossile Rohstoffe werden in Zukunft in gerin-
gerem Umfang verfUgbar sein, daher ist die
Suche nach alternativen Energiequellen und
neuen Rohstoffen fur die chemische Industrie
essentiell. Durch die Politik wurde die Herstel-
lung von Biodiesel geférdert, u. a. da dieses
COz-neutral ist. Bei der Biodieselproduktion
entsteht als Koprodukt Glycerin. Durch den
stetigen Anstieg der Biodieselproduktion sinkt
der Preis von Glycerin markant, daher wird Gly-
cerin als Plattformchemikalie diskutiert. Dabei
stehen modifizierte Titandioxid-Partikel (TiO») als
heterogener Katalysator fur die Reaktion von
Glycerin zu Milchsaure zur Diskussion.

Ziel dieser Bachelorarbeit war es, silbermo-
difizierte Titandioxid-Partikel mit definierten
Eigenschaften in einem kontinuierlichen Mik-
roreaktionssystem herzustellen sowie den
Einfluss von Syntheseparametern auf die Mor-

Abb. 1: REM-Aufnahme eines synthetisierten, silbermodifi-
zierten TiO,-Partikels.

phologie der Titandioxid-Partikel zu untersu-
chen. Im Anschluss wurden die hergestellten
Partikel mit verschiedenen Analysetechniken
charakterisiert.

Eine der wichtigsten Eigenschaften eines
Katalysators ist seine spezifische Oberflache.
Die im kontinuierlichen Prozessbetrieb herge-
stellten silbermodifizierten Titandioxid-Partikel
hatten eine relativ kleine spezifische Oberfla-
che, weshalb hier weitere Optimierungen not-
wendig sind. Des Weiteren sollte die Vertei-
lung des Silbers auf Titandioxid noch genauer
untersucht werden.

Abb. 2: Silbermodifizierte TiO,-Partikel. Das Silber ist nicht
homogen auf dem Titandioxid verteilt.
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Vereinfachung der Methode zur Herstellung eines
3D-kutisaquivalenten Modells mittels Alvetex®

Diplomandin

Lola Faes

Korrektoren ZHAW

Prof. Dr. Michael Raghunath, Dr. Markus Rimann

Seit 2013 ist in der Européischen Union (EU)
die Durchftihrung von Tierversuchen fur kos-
metische Produkte und deren Inhaltsstoffe
gesetzlich verboten. Die Schweiz ist von die-
sem Gesetz ebenfalls betroffen, da sie in Mit-
gliedstaaten der EU exportiert. Neue Gesetz-
gebungen wie diese verlangen nach Modellen,
welche Tierversuche ersetzen.

Etablierte Methoden zur Herstellung eines
Kutismodells existieren bereits. Dabei wird fur
die Bereitstellung einer 3D-Umgebung auf ein
Kollagengel zurtickgegriffen, in das Fibroblas-
ten eingemischt werden. Spater werden dann
Oberhautzellen (Keratinozyten) darauf ausge-
sat. Diese Methode ist zeitintensiv, weil man
darauf warten muss, dass die Fibroblasten
innert einer Woche die Kollagenfasern zusam-
menziehen, wodurch das Gel unkontrollierbar
schrumpft (Abb. 1). Diese Kontraktion kénnte
durch Alvetex® Scaffolds, einem Gerlst aus
Zellkulturpolystyrol, verhindert werden.

2'mm

Abb. 1: Kollagengel mit Fibroblasten als Dermismodell am
Tag 31; 17 Tage nach der Besiedlung mit Keratinozyten
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In der vorliegenden Arbeit wurde die Herstel-
lung eines Kutismodells mit Alvetex® Scaffolds
erprobt. Ein Kollagengel mit eingemischten
Fibroblasten wurde in das hochporose Poly-
styrolgertst eingebracht und bildete damit
die Dermis. Fur die Konstruktion der Epider-
mis wurden Keratinozyten und Melanozyten
ausgesat und durch Luftexposition zur Ver-
hornung gebracht. Die Modelle wurden mit
Hamatoxylin-Eosin-, Kollagen I-, lll-, IV- und
VIl-, Elastin-, Fibrillin-1- und Filaggrin-Farbun-
gen untersucht. Die Antikorper wurden vorher
an einer Hautbiopsie validiert (Abb.2, Bsp.
Filaggrin).

Hornschicht

Abb. 2: Validierung des Antikdrpers gegen Filaggrin an einer
Hautbiopsie eines Oberschenkels

Das Scaffold verhinderte die Kontraktion der
Kollagengele, jedoch stellte die ungentigende
Haftung von Paraffinschnitten der Alvetex®-
Kutismodelle eine unerwartet grosse Hurde
dar. Sie konnte mit der Verwendung von
mit POMA  (Poly(octadecen-alt-maleinséure-
anhydrid) gecoateten Objekttragern Uber-
wunden werden. ZukUnftig sollte einer repro-
duzierbaren Analysemethode flr Alvetex®
Scaffold-basierte Kutismodelle nichts mehr im
Wege stehen.



Eine Evaluation der DCC-Methode zum Screenen
von niedermolekularen Inhibitoren

Diplomand

Jean Fournier

- Korrektor ZHAW

Prof. Dr. Rainer Riedl

Korrektor extern

Dr. Samuel Derrer

Die dynamisch kombinatorische Chemie
(dynamic combinatorial chemistry, DCC) ist
ein Verfahren, bei dem Substanzbibliotheken
mithilfe einer reversiblen Reaktion erstellt
werden. Durch einen externen Stimulus wird
versucht, eine Amplifikation zu erzeugen,
um durch einen Vergleich die Substanz mit
der besten Affinitdt zum Stimulus zu finden.
Dieses Prinzip weckt grosse Neugier fur die
Entdeckung und Weiterentwicklung von nie-
dermolekularen Inhibitoren.

Um dieses Prinzip auszutesten, wurde in
dieser Arbeit eine DCL (dynamic combinato-
rial library) erstellt, um einen Inhibitor flr das
Enzym Carboanhydrase Il (0CA l) zu finden.
Schwerpunkt der Arbeit war die Optimierung

1. Bausteine

der Methodik und Analyse, damit abgeschatzt
werden konnte, wie gut sich diese Methode
fir Screenings eignet. Als Reaktion wurde die
Acylhydrazon-Bildung gewahlt. Die grdsste
untersuchte Bibliothek bestand aus 11 ver-
schiedenen Komponenten. Die Analytik wur-
de mit einem UHPLC-TQ-MS durchgefuhrt.
Es wurde eine starke Amplifikation nachge-
wiesen, ausserdem konnte gezeigt werden,
dass MS-gekoppelte Untersuchungen mehr
Potenzial besitzen als klassische HPLC Unter-
suchungen.

2. Bibliothek

3. Selektion

4. Analyse

Abb. 1: Aufbau eines typischen DCC-Experiments: Es werden zwei Bibliotheken — eine mit und eine ohne Stimulus — mitein-

ander verglichen.
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Die Entwicklung biobasierter Kunststoffe hat
in den letzten zehn Jahren zunehmend an
Bedeutung gewonnen. Diese besitzen nicht
nur das Potenzial, anthropogene Treibhaus-
gasemissionen zu reduzieren, sondern
gewéhrleisten auch den erforderlichen Uber-
gang von fossilen zu erneuerbaren biobasier-
ten Rohstoffen. Polyethylenterephthalat (PET)
ist das meist verwendete Polymer flir Getran-
keverpackungen. Ein aussichtsreicher Ansatz,
PET zumindest teilweise durch einen bioba-
sierten Kunststoff zu ersetzen, ist die Verwen-
dung von Polyethylendicarboxyfuranoat (PEF).
Dieses Polymer kann nicht nur zu 100 % aus
erneuerbaren Rohstoffquellen gewonnen wer-
den und ist recyclebar, sondern besitzt als
direktes Furan-Analogon zu PET auch sehr
ahnliche Eigenschaften. Als Ausgangsstoff flr
die PEF Herstellung dient 2,5-Furandicarbon-
séure (FDCA).

In dieser Arbeit wurde nach einem selektiven
und kostengulinstigen Prozess gesucht, der
sich auch dazu eignet, FDCA im industriellen
Massstab herzustellen. Die Wahl ist dabei
auf die heterogene Katalyse gefallen, da sich
diese aufgrund des einfachen Recyclings des
Katalysators und der Moglichkeit der kontinu-
ierlichen ReaktionsfUhrung bewahrt hat. Es
wurden drei Katalysatorsysteme untersucht:
Zwei kommerziell erhéltliche Katalysatoren,
Platin (Pt) und Palladium auf Kohlebasis und
ein selbst hergesteliter MnO,-CeO. Kataly-
sator. Dabei wurde 5-Hydroxymethylfurfural
(HMF) in einer basischen Umgebung unter
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angelegtem O»-Druck Uber mehrere Zwischen-
produkte zu FDCA oxidiert (Abb.1). Das Pro-
dukt wurde mittels HPLC auf Konzentration
und Reinheit von FDCA analysiert. Der Pt/C
Katalysator zeigte mit einer Ausbeute von
60 % die beste Leistung und ist leicht wieder-
verwendbar. Bei den beiden anderen Kataly-
satoren konnte zwar die Bildung von FDCA
detektiert werden, allerdings aufgrund einiger
Nebenprodukte zu wenig, um dieses auszu-
fallen. Die Sauerstoffversorgung hatte dabei
einen grossen Einfluss auf die Art und Menge
der Nebenprodukte und muss bei weiteren
Versuchen zur Reaktionsoptimierung stérker
mit einbezogen werden.

Abb. 1: Katalysierte aerobe Oxidation von HMF zu FDCA
Uber mehrere Zwischenprodukte

Bildguelle: Yi, G., Teong, S.P. and Zhang, Y. (2016) Base-
free conversion of 5-hydroxymethylfurfural to 2,5-furandi-
carboxylic acid over a Ru/C catalyst. Green Chem., 18, 4,
979-988.
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In dieser Arbeit wurde ein Biozid untersucht,
das in Wasserkreislaufen eingesetzt, Biofouling
verhindert. Das Produkt enthélt vier Wirkstoffe,
die in Ethylenglykol geldst vorliegen. Bei den
Wirkstoffen handelt es sich um kleine orga-
nische Molekdle, die vor allem Thiolgruppen
in Enzymen angreifen und so das Wachstum
von unerwilnschten Mikroorganismen ver-
hindern. Das Problem ist, dass das Biozid
wahrend der Lagerung nicht stabil bleibt und
nach einiger Zeit eine Braunfarbung aufweist.
Um diese Farbung in Zukunft zu verhindern,

lﬁﬂr
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Abb. 1: Proben flr die Bestimmung des Farbverlaufs bei
Versuchsbeginn

wurde versucht, die Zerfallsprodukte, welche
die Farbung verursachen, zu identifizieren. Es
sollte ein Weg gefunden werden, um die Zer-
fallsreaktionen zu inhibieren. In UPLC-MS und
H-NMR Spektren wurden Signale erkannt,
die nur im verféarbten Produkt auftreten. Die-
se wurden mit Zerfallsprodukten nach schon
bekannten Zerfallsmechanismen der Wirkstof-
fe verglichen. Um die Ursache fur die Farbung

zu finden, wurden Proben der Produktions-
anlage mittels REM und EDX untersucht. Da
die farbende Substanz dennoch nicht ein-
deutig identifiziert werden konnte, wurde eine
Methode entwickelt, bei der durch regelmas-
siges photographisches Ablichten einer Probe
deren Farbverlauf quantitativ untersucht wer-
den konnte. Dadurch konnten Einflisse diver-
ser Faktoren, die aufgrund der Untersuchun-
gen als mogliche Ausloser fur die Farbung
identifiziert wurden, getestet werden.
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Abb. 3: Berechneter Farbverlauf der untersuchten Proben
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In Kehrichtverbrennungsanlagen (KVA) laufen
sehr komplexe technische Prozesse ab, die
aus vielen Teilprozessen bzw. Verfahren zu-
sammengesetzt sind. Damit ist man auch in
der Lage, ein breites Spektrum von Abfallarten
zu behandeln.

Die Mehrheit der zurzeit in der Schweiz in
Betrieb stehenden KVAs sind nach dem
Abhitzekessel mit einem Elektrofilter zum
Abscheiden der Flugaschen sowie mit einer
nachgeschalteten nassen Rauchgasreinigung
ausgestattet. Als Ruickstande aus der Rauch-
gasreinigung fallen somit die Flugaschen und
das saure Abschlammwasser der nassen
Rauchgasreinigung an. Aus der betriebsin-

ternen Reinigung des Abschlammwassers
durch Féllungsreaktionen entstehen gerei-
nigtes Abwasser sowie ein schadstoffbelas-
teter fester Ruckstand (Hydroxidschlamm).
Zur Abscheidung der Schwermetalle stehen
verschiedene Methoden zur Verflgung, u. a.
lonentauscher und/oder Fallungsreaktionen
mit anschliessender Filtration Uber einen Ker-
zenfilter.
Um die bestehende Quecksilberabscheidung
in der KVA Linth in Niederurnen zu optimie-
ren, wurden verschiedene lonentauscher-
harze getestet. In einer selbst konstruierten
Versuchsanlage konnten vier lonentauscher
zugleich auf ihre Effektivitdt getestet wer-
den (siehe Abbildung1). Zudem
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konnten die Versuchsparameter,
wie unterschiedliche Durchfluss-
geschwindigkeiten des sauren
Abwassers und Einsatzvolumen
des Harzes, variiert werden. Des
Weiteren wurde die Effektivitat
von verschiedenen sulfidischen
Quecksilberfallungsmitteln  Uber-
pruft.

Abb. 1: Schema der Versuchsanlage zur
Austestung unterschiedlicher lonentauscher
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Monoklonale Antikérper (mAb) haben in
den letzten Jahren vielfach Anwendung in
der Medizin gefunden und sind ein stetiger
Wachstumsmarkt im Pharmabereich. NBE-
Therapeutics AG ist an der Evaluation von neu-
artigen bispezifischen ADC (antibody drug con-
jugates) interessiert. Diese Molekile weisen —
im Gegensatz zu monospezifischen klassi-
schen IgG - bispezifische Eigenschaften auf.
Dies bedeutet, dass ein IgG-Molekil an zwei
verschiedenen Epitopen eines Antigens oder
an zwei verschiedene Antigene binden kann.
Zur Herstellung von mAb werden im Produk-
tionsmassstab am haufigsten stabile CHO-
Zelllinien verwendet. In der frihen Entwicklung
im Forschungsbereich werden die Molekule
im Milligramsnm-Bereich bendtigt. Dabei erfolgt
die Expression der mAb haufig unter Verwen-
dung von HEK-Zelllinien.

Im Rahmen dieser Bachelorarbeit wurde die
Expression eines bispezifischen scFv-IgG-
Formats in zwei verschiedenen Saugerzell-
linien (HEK 293T, ExpiCHO-S) im Vergleich
zur Expression eines monospezifischen 1gG
untersucht. Die Expression der IgG-Formate
erfolgte in HEK 293T-Zellen mittels episoma-
ler Expression und in den ExpiCHO-S-Zellen
mittels transienter Expression unter Verwen-
dung zwei verschiedener Vektoren und unter-
schiedlicher Protokolle bei der Expression. Die
Bestimmung der Expressionshdhen erfolgte
mit einem Enzyme-linked Immunoabsorbent
Assay (ELISA). Mit den CHO-Zellen konnte

eine maximale Expression des scFv-IgG von
420 mg/l und damit eine Steigerung um den
Faktor 40 im Vergleich zu der Expression in
den HEK-Zellen erzielt werden. Nach der Auf-
reinigung mittels einer Protein A Affinitatschro-
matographie erfolgte eine Charakterisierung
hinsichtlich Reinheit mittels SDS-PAGE, Ag-
gregat-Anteil mittels Size Exclusion Chromato-
graphie (SEC) und Affinitat zum Antigen mittels
Surface Plasmon Resonance (SPR) Spektro-
skopie. Die Charakterisierung bezlglich der
Glykosylierung der 1gG-Formate erfolgte mit-
tels Massenspektrometrie.

1gG

N\ 7

scFv-IgG

Nz

N

Abb. 1: Schematische Darstellung eines IgG und eines
bispezifischen scFv-IgG
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Die Resistenzbildung von Mikroorganismen
gegen Antibiotika stellt ein immer grosser wer-
dendes Problem dar (WHO Bericht 2014). Als
Konsequenz sind neue Klassen von Antibiotika
gefragt, die eine schnelle Resistenzbildung
verhindern konnen. Ein vielversprechender
Ansatz sind dabei antimikrobielle Peptide
(AMPs). Ein Problem der AMPs und allgemein
aller Peptide, die als Wirkstoff eingesetzt wer-
den sollen, ist ihre Anfalligkeit gegenutber Pro-
teasen bei in vivo Anwendungen. Es konnte
bereits gezeigt werden, dass ein Austausch
einiger L-Aminos&duren durch D-Aminosau-
ren in der Peptidsequenz von Indolicidin (ein
AMP) eine hdhere Stabilitat bei Versuchen mit
Trypsin und a-Chymotrypsin bewirken kann
(Abb.1, Chang et al., 2013).

Radikale S-Adenosylmethionin  (rSAM) Epi-
merasen sind eine Klasse von Enzymen, die
in der Lage sind einzelne Aminosauren eines
Peptides in die D-Konfiguration umzuwandeln
(Freeman et al. 2012). Eine rSAM Epimerase
ist YydG, das urspringlich aus Bacillus subtilis
isoliert wurde (Benjdia et al. 2017).

Ziel dieser Arbeit war es, die Expression des
Fusionsproteins Strep-YydG in E. coli BL21
(DE3) zu optimieren. Dazu wurden verschie-
dene Parameter wie zum Beispiel der Einfluss
der Temperatur, die Expressionszeit und der
Zellaufschluss sowie der Zusatz von Chapero-
nen untersucht. Dabei stellte sich die Expres-
sion bei 16 °C in TB-Medium als die beste
Option heraus. Es wurden Biokatalysen mit
dem Enzym Strep-YydG durchgefihrt. Der
Nachweis der Epimerisierung an einer gekurz-
ten Variante des natUrlichen Substrates (YydF-
Core) konnte nicht erbracht werden. Nach
dem tryptischen Verdau des Reaktionsge-
misches waren zwar neue Peaks neben den
zu erwartenden Fragmenten des Substrates
vorhanden, jedoch muss noch bestimmt wer-
den, ob diese neuen Peaks von Epimerisie-
rungen stammen oder Verunreinigungen aus
dem Reaktionsgemisch sind. Die Katalyse mit
Strep-YydG und OspAcore (natUrliches Sub-
strat der Epimerase OspD) zeigte einen neuen
Peak, der auf eine einfache Epimerisierung
hindeuten koénnte. Die Aktivitat von Strep-

YydG konnte durch den

Nachweis der Bildung

3 100 + x oy achymotrypsin VON - 5-Desoxyadenosin

$c w0 (Nebenprodukt des kata-

E A 7 )

if e S S Z lytischen  Zyklus) aus

if o indolicidin SAM wahrend der Bio-

2 % 5 katalyse gezeigt werden.

t

g

£ o o e W & B Ga s Abb. 1: Verdau von Indolicidin (&)
Tk und Lo-Indolicidin (A) mit a-Chy-
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motrypsin (Chang et al. 2013).
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Entschaumer werden als Prozesshilfsstoffe
Uberall dort eingesetzt, wo Schaumbildung
den Prozess stéren wirde und wo bereits
gebildeter Schaum maoglichst schnell zerstort
werden muss. Besonders in der Papierin-
dustrie werden sie in sehr vielen Prozessen
eingesetzt, da der Schaum die Prozess-
effektivitdt haufig beeintréachtigt. Um Papier
oder Kartonagen als Verpackungsmaterial in
der Lebensmittelindustrie auf dem deutschen
Markt verwenden zu konnen, muss der bei
der Herstellung verwendete Entschaumer
die Anforderungen des deutschen Bundes-
instituts fur Risikobewertung (BfR) fir Lebens-
mittelverpackungen erflllen. Diese sollen
sicherstellen, dass keine gesundheitlichen
Risiken durch die verbliebenen Zusatzstoffe
im Papier hervorgerufen werden kénnen.

In dieser Arbeit wurden solche Entschaumer
durch Veresterung von verschiedenen naturli-
chen Fettsduregemischen mit ebenfalls lebens-
mittelvertraglichen Polyethylenglykol/Polypro-
pylenglykol Blockcopolymeren hergestellt. Die

Abb. 1: Entschdumer-Zirkulationstest aller hergestellten
Produkte bei 42 °C.

Performance des besten Produktes BAT im Luftgehaltstester

Abb. 2: Entluftungsverlauf einer Faserstoffsuspension mit
dem Produkt BA 7 als Wirkstoff bei 43 °C.

Veresterung wurde optimiert, indem unter-
schiedliche stochiometrische  Verhaltnisse
der Edukte unter Zusatz eines ebenfalls
unbedenklichen Katalysator- und Antioxidati-
onssystems umgesetzt wurden. Von den syn-
thetisierten Produkten wurden jeweils die klas-
sischen Fettkennzahlen (Saure-, Hydroxyl-,
Verseifungs- und Esterzahl), der Wassergehalt
und die Wirkung als Entschdumer in einem
Labortest bestimmt. Spater wurde bei der
Partnerfirma Kolb Distribution AG die Ent-
schaumerwirkung in einem praxisnahen Zir-
kulationstest Uberprift. Die Entschaumerwir-
kung eines der hergestellten Produkte, BA7,
erreichte in diesem Test sogar einen &hnli-
chen Entschdumungsverlauf wie die nicht-
BfR-konforme Vergleichsverbindung (s. Abb. 1).
Die mit einem Luftgehalttester (LGT) an einer
Faserstoffsuspension Uberprifte Entliftungs-
wirkung konnte jedoch noch nicht mit einem
anderen BfR-konformen Vergleichsprodukt
mithalten. Hier liegt noch Optimierungspo-
tential, um einen voll konkurrenzfahigen Ent-
schaumer zu erhalten.
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Das hier beschriebene Projekt wurde in
Zusammenarbeit mit dem Industriepartner
PreComb Therapeutics AG durchgeflihrt.
Heutzutage besteht immer noch ein drin-
gender Bedarf an effektiven Krebstherapien.
Obwohl viele Wirkstoffe in vitro vielverspre-
chende Ergebnisse zeigen, eignen sich die
meisten davon aufgrund der geringen Anti-
tumoraktivitdt sowie der toxischen Neben-
wirkungen nicht fur die in vivo-Anwendung.
Primartumore bestehen grundsatzlich aus
Krebszellen, Stroma und der extrazelluldren
Matrix (ECM). Die Nachbildung der Kom-
plexitat und Heterogenitat eines Tumors ist
demnach eine wesentliche Herausforderung.
Dieser biologische, genomische und physiolo-
gische Hintergrund wird von heterotypischen
dreidimensionalen (3D) Mikrogeweben besser
abgebildet als von Standard 2D-Monolayer-
Kulturen. Deshalb werden sie zunehmend in
der Wirkstoffentwicklung verwendet.

Durch die Anwendung von vielzéhligen Kom-
binationstherapien wird versucht, die Uberle-
benschancen der betroffenen Krebspatienten
zu verbessern sowie die potenzielle Gefahr
von Tumorrezidiven zu minimieren, indem bei-
spielsweise Strahlungstherapien mit verschie-
denen Zytostatika oder die Zytostatika unter-
einander kombiniert werden, um dadurch
mogliche Kombinationseffekte zu erzeugen.
Die bisher erfolgten Kombinationstherapien
fur die Krebsbehandlung stlutzen sich mehr-
heitlich auf Resultate Klinischer Studien. Da
klinische Therapien jedoch an Patienten
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durchgefiihrt werden mussen, erlaubt dies
keinen hohen Durchsatz beim Medikamenten-
screening. Die Nachfrage nach zellbasierten
Testverfahren, an denen kombinatorische
Wirkstofftests durchgeflhrt werden konnen
und der Tumor genauer untersucht werden
kann, wachst demzufolge stark an.

In dieser Arbeit wurden zwei verschiedene
heterotypische 3D-Mikrogewebe aus PANC-1/
NIH3T3 und A549/WI38 Ko-Kulturen (s. Abb. 1)
nach einem etablierten Herstellungsverfahren
in GravityTRAP™ Platten gezlichtet, welche
einen nicht-vaskularisierten Pankreas- sowie
Lungentumor nachahmen sollen. Daran wur-
den Wirkstofftests mit verschieden kombinier-
ten Wirkstoffen durchgefuhrt. Der Nachweis
des erzielten Wirkstoffeffektes an den 3D-Mik-
rogeweben erfolgte Uber eine mikroskopische
Grossenanalyse zu verschiedenen Zeitpunkten.
Anhand der generierten Wachstumskurven soll-
ten signifikante Kombinationseffekte sowie
potenzielle Tumorrezidive ermittelt werden.

Abb. 1: 3D-Mikrogewebe aus einer PANC-1/NIH3T3 Ko-Kultur
(links) resp. aus einer A549/WI38 Ko-Kultur (rechts) jeweils
nach viertagiger Inkubation in Gravity TRAP™ Platten vor der
Wirkstoffbehandlung.
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Chiralitét ist in der Natur omniprasent. Zur
Aufklarung der absoluten Konfiguration von
kleinen chiralen Molekulen stehen verschie-
dene Methoden wie Rontgenkristallographie
oder Massenspektrometrie zur VerfUgung.
Die Quantifizierung von Mischungen chiraler
Substanzen kann mittels Chromatographie
oder Schwingungszirkulardichroismus (VCD)
durchgefiihrt werden. Die VCD-Spektrosko-
pie ermdglicht eine effiziente Messung der
Substanzen in Losung. Durch die Anwen-
dung chemometrischer Methoden kdnnen
ganze Spektren unter Bericksichtigung von
Stérsubstanzen quantifiziert werden. Der ent-
scheidende Vorteil ist, dass keine weitere che-
mische Aufbereitung notig ist.

In dieser Bachelorarbeit wurden verschiede-
ne Mischungen chiraler Substanzen mittels
VCD-Spektroskopie gemessen  (s.Abb. 1),
womit der Gehalt einer unbekannten Probe
bestimmt wurde. Mittels MATLAB wurde ein
Auswerteprogramm  fUr die Spektren ent-
wickelt. Die chemometrischen Methoden:
Hauptkomponenten Regression (PCA), Partial
Least Squares (PLS) Regression und multiple
lineare Regression (MLR) wurden implemen-
tiert. Die implementierten Methoden fuhrten zu
unterschiedlichen Resultaten, woraus metho-
denspezifische Voraussetzungen fur erfolgrei-
che Messungen abgeleitet werden konnten.
Es gilt zu beachten, dass die VCD Signal-
intensitat stark durch die absolute Analytkon-
zentration beeinflusst wird. Ein auswertbares
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Abb. 1: Messung einer Mischung aus zwei Substanzen bei
konstanter Konzentration und abweichender enantiomeren
Zusammensetzung.

Signal ist nur innerhalb eines schmalen Kon-
zentrationsintervalls messbar. Die Stabilitat der
Methoden muss in weiteren Versuchen durch
komplexere Mischungen verifiziert werden.
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Tenside sind aufgrund ihrer einzigartigen Eigen-
schaften ein wichtiger Teil unseres Alltags und
finden in vielen Bereichen Anwendung. So
konnen sie beispielsweise als Emulgatoren
eingesetzt werden. Der Trend von fossilen
Rohstoffen unabhangig zu werden und daflr
auf natUrliche Ressourcen zurlckzugreifen,
ist fir eine nachhaltige Gestaltung unserer
Zukunft wichtig. Die Entwicklung neuer Ten-
side, welche ohne Petrochemikalien auskom-
men, ist daher von grosser Bedeutung. Poly-
glycerinester gehdren zu den nichtionischen
Tensiden und basieren auf nachwachsenden
Rohstoffen. Im Gegensatz zu anderen Ten-
sidsorten sind sie weniger empfindlich gegen
Elektrolyte oder pH-Anderungen. Aufgrund
ihres Aufbaus aus polymerisiertem bzw. oli-
gomerisiertem Glycerin und Fettsduren gelten
sie als ungiftig und biokompatibel. Dadurch
eignen sie sich besonders fur den Lebens-
mittel- oder Kosmetikbereich. Dartber hinaus
kénnen sie aufgrund ihrer molekularen Struk-
tur sehr spezifisch und anwendungsorientiert
hergestellt werden. Ziel der Bachelorarbeit war
es, eine Reihe von unterschiedlichen Polygly-
cerinester reproduzierbar zu synthetisieren
und anhand ausgewahlter Analysemethoden

OH OH

HO (0] O R

Abb. 1: Einfach veresterter, linearer Polyglycerinester
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zu charakterisieren. Die als Ausgangsmaterial
zur VerflUgung gestellten, mit einer speziellen
Synthesemethode hergestellten, hochlinearen
Polyglycerinether wurden in dieser Arbeit mit
unterschiedlichen Fettsduren verestert. Die
Syntheseprodukte wurden mit bereits am
Markt etablierten Typen von Polyglycerines-
tern sowie untereinander mit verschiedenen
nasschemischen Analysemethoden und mas-
senspektrometrisch  (MALDI-TOF-MS) vergli-
chen. Ausserdem wurden bereits erste Unter-
suchungen im Hinblick auf die Applikation der
Produkte als Emulgatoren mittels dynamischer
Lichtstreuung und Fluoreszenzmikroskopie
durchgefuhrt.

Abb. 2: Synthetisierte Polyglycerinester

Abb. 3: Emulsion aus Mandeldl, Wasser und Polyglycerinester
als Emulgator
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Heutige Textilien werden mit synthetischen,
erddlbasierten Farbstoffen gefarbt. Dieses
Verfahren ist jedoch nicht sehr nachhaltig.
Die Idee des Projektes Local Colours (siehe
Abb. 1) ist es daher, Farbstoffe aus Pflanzen-
abféllen zu gewinnen, um das Farben von
Textilien nachhaltiger zu gestalten. Als Pflanzen-
abfélle werden initial Avocado-, Zwiebelscha-
len und die &usseren Rotkohlblatter verwendet,
wie sie in der Schweiz anfallen. Im Gegensatz
zu Farberpflanzen wird so die Konkurrenz zum
Anbau von Nahrungsmitteln vermieden.

In dieser Arbeit wurden im Rahmen des Pro-
jektes Local Colours verschiedene Extrakti-
onsmethoden getestet, um mit Wasser die
Farbstoffe aus den Pflanzenabféllen zu gewin-
nen. Die Soxhlet-Extraktion wurde als Refe-
renzmethode verwendet, da die Pflanzen-
abfalle bei dieser Extraktionsart anndhernd
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Abb. 1: Verfahrensfliessbild des Local Colours Farbe-
prozesses

vollstandig ausgelaugt werden (siehe Abb. 2).
Alternativ. wurde diskontinuierlich in einem
gerthrten Reaktor extrahiert und die Extrak-
tionsbedingungen wurden so optimiert, dass
die Ausbeute an Extraktstoff der Referenzme-
thode mdglichst entsprach. Um den Extrakti-
onsverlauf in Echtzeit zu verfolgen, wurde eine
UV/VIS-Messsonde verwendet. Der Endpunkt
der Extraktion konnte so zuverlassig bestimmt
werden und die Menge an Extraktstoff konn-
te mittels Kalibrationen jeweils abgeschatzt
werden. Eine quantitative Inline-Bestimmung
gelang jedoch aufgrund stdrender Pflanzen-
partikel bei der Extraktion noch nicht.

Das Extraktionsverfahren konnte im Rahmen
dieser Arbeit mit den optimierten Parametern
auch auf den 10 L Massstab skaliert werden.
Mit dem so erhaltenen Rotkohlextrakt wurden
schliesslich verschiedene textile Gewebe wie
Baumwolle, Seide und Leinen exemplarisch
gefarbt.

S T

Abb. 2: Extraktion von Rotkohlblattern in der Soxhlet-
Apparatur
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Drohnen haben in den letzten 15 Jahren
einen enormen Boom erlebt. Mit militari-
schen Einséatzen hat die Geschichte der
Drohnen begonnen und schon bald hat die
Wissenschaft das grosse Potential der UAVs
(Unmanned Aerial Vehicles), wie Drohnen
in der wissenschaftlichen Literatur genannt
werden, entdeckt. Neben den bekannten
Methoden zur Vermessung der Luftqualitat
wie Satelliten oder Bodenstationen stellen die
UAVs eine Mdglichkeit dar, diese noch lokaler
zu erfassen. Ausser der Verwendung fur die
dreidimensionale Vermessung des Luftraums
kénnen auch Gaslecks, Emissionen oder geo-
logische Phanomene wie ausbruchsbereite
Vulkane untersucht werden. Vor allem in gebir-
gigen und nicht immer einfach zu modellieren-
den Gebieten wie in der Schweiz sind Daten
von UAVs ein guter Ansatz zur Erweiterung der
Datenvielfalt.

Unter anderem deshalb wurde in dieser
Bachelorarbeit mit dem UAV Spreading Wings

S1000+ von DJI ein System zur Messung von
Feinstaub (PM1, PM2.5, PM10), Kohlendioxid
(CO,), Ozon (Og) und Stickoxiden (NO-» und
NO) entwickelt. Das Ziel war es, eine fliegende
Plattform zu entwickeln, welche in der Lage
ist, lokal ausgepragte Konzentrationen zu
messen und diese in anndhernder Echtzeit
an eine Bodenstation zu Ubermitteln. Mit
dem Computer, der die Bodenstation bildete,
erfolgte anschliessend eine grafische Echtzeit-
datendarstellung.

In dieser Bachelorarbeit konnte erfolgreich
eine elektronisch eigenstandige Sensorbox
entwickelt werden, welche mit elektrochemi-
schen Sensoren Og, NO2 und NO, einem nicht-
dispersiven Infrarotsensor CO. und einem auf
Laserstreulicht  basierenden  Partikelz&hler
Feinstaub misst. Durch einen Einplatinencom-
puter (Raspberry Pi) konnten die Sensoren
ausgelesen und die Daten mit einem 868 MHz
Funkmodul an die Bodenstation Ubertragen
werden.

Riickseite der Sensorbox
UAV-GPS-
A it
Empfinger UAV-Rotorarme mau:;u i
ublox GPS / = Partikelzihlers
l o _.E 2
\ X = Akki
gl | 2w i
Kamera N——_ Antenne der
Ak s s Videobildibertragung (5.8 GHz)
Empfingers _— Lande-
(2.4 GHz) e PC
- 8adschirm far die
Ansaugkamin 8 MHz Videobilddarstaliung \ Abb. 1: Schema zum Aufbau des

zur £
Funkmodul
Probenluft- w "

zufihrung

Sensorbox

Antennen der
Videobildibertragung
(5.8 GHz}

Femsteuerung
(2.4 GHz)
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Echtzeitdarstellung der
Sensordaten

868 MHz /

Funkmodul

M

ystems zur Luft-Vermessung
mittels UAV. Abgebildet sind: das
UAV, die Sensoren-Box, die UAV-
Steuerung, das Echtzeit-Bildsystem
und die Darstellung der Echtzeit-
daten mit dem PC.



Graphen/Carbon-Nanofaser Aerogele (GK-NFA)
zur kombinierten Gas- und Partikeladsorption

Diplomandin

Nicole Amélie Moeschlin

Korrektor ZHAW

Prof. Dr. Christian Adlhart

Korrektor extern

Dr. Markus Laubli

Wird die Qualitat der Atemluft beeintrachtigt,
sei es durch Abgase, Brande, chemische
Waffen, Naturkatastrophen, Blutenstaub, Pollen,
Milben, Pilzsporen, Viren oder Bakterien, kann
die Gesundheit der Betroffenen geféahrdet wer-
den. Dadurch wird die Forschung fur bessere
Gas- sowie Partikelfilter angetrieben. In friihe-
ren Arbeiten konnte bereits gezeigt werden,
dass sich nanofaserbasierte Aerogele als Par-
tikelfilter eignen. Nanofaser Aerogele stellen
eine neue Klasse von Materialien dar, die aus
vorgeformten Nanofasern hergestellt werden
koénnen. Sie sind sehr pords, ultra-leicht und
haben eine moderate spezifische Oberflache.

Im Rahmen dieser Bachelorarbeit wurde
untersucht, ob sich Nanofaser Aerogele auch
fUr die Gasadsorption eignen. Zur Vergrésse-
rung der spezifischen Oberflache wurde Gra-
phen als Additiv dazugegeben.

Zur Herstellung der Graphen/Carbon Nano-
faser Aerogele (GK-NFA) wurden in einem
ersten Schritt  Polyacryinitril-Nanofasern in
Form von Nanofasermatten mit priméaren
Poren mittels Elektrospinning produziert. Die
Nanofasermatten wurden getrocknet, mecha-
nisch geschnitten und in Wasser suspen-
diert. Die Nanofaser Suspension wurde mit
einer Graphenoxid Suspension vermengt und
anschliessend kryogen verfestigt, wodurch
Wasserkristalle wuchsen. Durch die nachfol-
gende Gefriertrocknung sublimierten diese,
und es entstanden sekundére Poren im Nano-
faser Aerogel. In einem letzten Schritt wurden

die Nanofaser Aerogele kalziniert, wodurch
die enthaltenen Polyacrylnitril-Nanofasern zu
Carbon-Nanofasern und das Graphenoxid zu
Graphen reduziert wurde. Es wurden GK-NFA
mit Dichten von 3,52 mg/cms-5,00 mg/cm3
hergestellt und charakterisiert (Abb. 1). Durch
eine Porositat bis zu 99,98 %, eine Permea-
bilitat von 4,29-10% mm2, eine spezifische
Oberflache von 61,28 m%/g und ein E-Modul
von 17,19+2,49 kPa (n = 3,68 %) weisen die
GK-NFA gute Eigenschaften zur Gas- und
Partikeladsorption auf. Es konnte gezeigt wer-
den, dass die GK-NFA bei einer Temperatur
von 25 °C eine CO.-Adsorptionskapazitat bis
zu 36,36 mg/g aufwiesen. Dank vollstandiger
thermischer CO.-Desorption liessen sich die
GK-NFA Uber viele Zyklen zur COz-Adsorption
verwenden.

Abb. 1: Demonstration des geringen Gewichts eines Graphen/
Carbon Nanofaser Aerogels
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Die lonenchromatographie ist eine sehr be-
kannte und etablierte Technik. In den letzten
Jahren wurden mehrere neue Anionen-Trenn-
materialien entwickelt, die auf bekannten und
seit langem verwendeten Techniken basieren.
In dieser Arbeit wurde eine neue Klasse von
Materialien fUr die Trennung von Anionen vor-
geschlagen und dazu - in Zusammenarbeit
mit der Metrohm AG - eine einfache Methode
zur Herstellung von Janus-Nanopartikeln mit
einer Lange von 1.7 pm entwickelt.

Janus-Partikel sind eine der neuen Entde-
ckungen in der Polymerchemie. Mit ihren
besonderen Eigenschaften wie Amphiphilie
und einzigartiger Morphologie werden sie die
neue Spitze des Eisbergs in einer Vielzahl von
Anwendungen sein. Die Partikel weisen auf
der Oberflache eines Lappens eine perma-
nente positive Ladung auf (quaternares Amin)
und wurden Uber drei Syntheseschritte herge-
stellt. Die Janus-Partikel wurden aus Polysty-
rol-Teilchen (siehe Abb.1) mittels tensidfreier
Emulsionspolymerisation  synthetisiert. Das
Wachstum des zweiten Lappens, bestehend
aus einem Silica-basierten Monomer und dem

Br

Silica-Monomer
ATRP-Initiator

&

Brom-ATRP-Initiator, erfolgte durch Quellung
und kontrollierte Phasentrennung. Anschlies-
send wurde durch atom transfer radical poly-
merization (ATRP) ein Amin-Monomer, das mit
Anionen interagieren kann, selektiv auf einen
Lappen gepfropft. Die Reaktionskontrolle
erfolgte mittels Rasterelektronenmikroskopie,
FT-IR-Spektroskopie und energiedispersiver
Roéntgenspektroskopie.

Mit den vielversprechenden Teilchen aus die-
ser Arbeit (siehe Abb.2) wurden von der Met-
rohm AG Chromatographiesédulen gepackt.
Die Saulenkapazitat wurde anhand der Auf-
trennung von sieben gewdhnlichen anorgani-
schen Anionen gemessen.

Abb. 2: REM-Aufnahme eines synthetisierten Januspartikels
mit einer Lange von 1.7 pm. Der leichtere Lappen interagiert
mit den Anionen.

ATRP
Amin-Monomer

sl

HN

Abb. 1: Synthese von Janus-Nanopartikeln zur Trennung von Anionen. Auf der Oberflache des Partikels wirkt Brom als
Initiator fir ATRP, wobei es durch ein Ammonium-Monomer ersetzt wird.
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Eine Vielzahl von Krankheiten wird mit Bio-
therapeutika behandelt. Deren Herstellung
und Qualitétskontrolle unterliegen strengen
Regulationen. Akkurate Molekulmassen, Ami-
nosauresequenzen und post-translationale
Modifikationen werden dabei mittels Massen-
spektrometrie untersucht. Fir die Sequenz-
analyse wird das Zielprotein mit Proteasen
verdaut und die Peptide werden in Folge
mittels MS/MS sequenziert. Das kommerzielle
Angebot von Proteasen, welche an spezifi-
schen Stellen schneiden, ist jedoch gering.
Die membranstandige Protease OmpT aus
E. coli schneidet Proteine spezifisch zwischen
den Aminosauren Lysin und Arginin und wur-
de in dieser Bachelorarbeit fur bioanalytische

Abb. 1: 3D-Modell der Kristallstruktur der OmpT Protease.
PDB ID 1i78.

Anwendungen evaluiert (Abb.1). Zuséatzlich
zum Wildtyp wurden zwei Mutanten der Pro-
tease mit unterschiedlichen Spezifitaten mit-
tels ortsspezifischer Mutagenese hergestellt.
Die Expression der Enzyme erfolgte in E. coli
mit folgender Isolierung und Anreicherung der
dusseren bakteriellen Membran. Die Proteine
wurden mit Detergenzien solubilisiert, mittels
Affinitdtschromatographie aufgereinigt und
auf deren Aktivitat hin untersucht. Fur die
Charakterisierung wurden Proteolysen eines
Zielproteins unter variierenden Bedingungen
durchgeftihrt und mittels SDS-PAGE und
RPLC-ESI-MS/MS  untersucht (Abb.2). Es
konnte nachgewiesen werden, dass die OmpT
Protease unter stark denaturierenden Bedin-
gungen und Uber einen breiten Temperatur-
und pH-Bereich eine hohe proteolytische Akti-
vitat aufweist.

Abb. 2: Total Compound Chromatogramm (TCC). Peptide
eines Zielproteins nach Verdau mit OmpT.
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Die Zunahme von antimikrobiellen Resistenzen
ist in den letzten Jahren stark angestiegen. Fur
den Fall einer weiteren Zunahme dieser Resis-
tenzen ist geméss Schatzungen der WHO bis
2050 mit dem Tod von jahrlich 10 Millionen
Menschen zu rechnen. Die Entdeckung von
Pseudouridimycin (PUM) als neues Antibioti-
kum kann diesem Trend entgegenwirken. Bei
PUM handelt es sich um eine neue Klasse von
Inhibitoren, welche die bakterielle RNA-Poly-
merase (RNAP) selektiv inhibieren. Diese Art
von Inhibition ist nicht unbekannt. Es existie-
ren bereits Antibiotika der Klasse der Rifamy-
cine, welche ebenfalls die RNAP inhibieren.
Jedoch wurde durch biochemische und
rontgenkristallographische Studien bewiesen,
dass PUM einen anderen Wirkmechanismus
aufweist, und dadurch auch in der Lage ist,
resistente  Kulturen zu bek&mpfen. Durch
den neuen Wirkmechanismus ist es sowohl
gegen grampositive als auch gramnegative
Bakterien wirksam. Ausserdem ist die Bildung
einer Resistenz gegen diese Art von Wirkstoff
erschwert, weshalb er von grossem Interesse
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Abb. 1: Die Struktur von PUM
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ist. Lediglich 2-4 mutierte Positionen der
RNAP gegentiber PUM konnten nachgewie-
sen werden im Vergleich zu 25 Positionen bei
Rifampin. Somit ist die Resistenzentwicklung
bei PUM deutlich reduziert. Damit bakterielle
Infektionen in Zukunft besser bekampft wer-
den kodnnen, missen neue Antibiotika designt
und hergestellt werden, was Ziel dieser
Bachelorarbeit war.
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Im  Produktionsmassstab werden zur Her-
stellung von therapeutischen monoklonalen
Antikérpern (MmAb) in den meisten Féllen in
Suspension wachsende stabile CHO-Zelllinien
verwendet. Dabei werden die Saugerzellen in
Reaktoren mit bis zu 25000 L kultiviert und
Antikdrpermengen im Kilogramm-Bereich her-
gestellt. Im Forschungsstadium werden mAb
im Milligramm-Bereich bendtigt, um sie auf
ihre physikochemischen Eigenschaften und
ihre biologische Funktionalitdt zu UGberprifen.
Dabei erfolgt die Expression haufig mittels
episomaler Expression in HEK-Zelllinien. In
HEK-Zellen produzierte mAb kdnnen im Ver-
gleich zu in CHO-Zellen exprimierten mAb in
Abhangigkeit von der Zelllinie und dem Kul-
tivationssystem unterschiedliche posttrans-
lationale  Modifikationen (PTM) aufweisen.
Unterschiedliche  Glykosylierungen kdnnen
dabei einen Einfluss auf die Fc-vermittelte
Effektorfunktion der I1gG haben. Ziel ist daher,
bereits im Forschungsbereich CHO-Zellen zur
Expression der in Entwicklung befindlichen
mADb einzusetzen.

Im Rahmen dieser Arbeit wurden zwei Antikdr-
per, ein klassischer IgG und ein bispezifischer
DVD-IgG, in einer HEK-Zellinie (HEK 293T)
und einer CHO-Zelllinie (ExpiCHO-S) unter
Verwendung verschiedener Protokolle expri-
miert, aufgereinigt und vergleichend in Bezug
auf die Expressionshdhen und biochemischen
Eigenschaften charakterisiert. Ein bispezifischer
Antikorper hat im Vergleich zum monospezi-
fischen IgG zusatzliche variable Regionen,

so dass der Antikérper zwei verschiedene
Antigene oder zwei verschiedene Epitope
auf dem gleichen Antigen erkennt. Beim ver-
wendeten DVD-IgG-Format befinden sich am
N-Terminus der Heavy Chain und der Light
Chain jeweils eine weitere variable Doméne.
Dieses «artifizielle» 1gG-Format zeigte in den
HEK-Zellen nur eine Expression von 7 mg/l,
in den CHO-Zellen konnte eine Erhdhung der
Expression auf 150 mg/l erreicht werden. Die
Bestimmung der Expressionshdhen erfolgte
mittels ELISA und die vergleichende bioche-
mische Charakterisierung mittels SDS-PAGE,
Size Exclusion Chromatography (SEC) zur
Bestimmung des Multimeranteils, Surface
Plasmon Resonance (SPR) Spektroskopie
zur Bestimmung der Affinitdt zum Antigen und
mittels Massenspektrometrie zur Ermittlung
der Glykosylierung.

19G DVD-IgG

Abb. 1: Schematische Darstellung eines «klassischen» IgG
(links) und eines «artifiziellen» DVD-IgG (rechts)
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Mesopordse Silikate sind aufgrund ihrer gros-
sen spezifischen Oberflache, den definierten
Porendurchmessern und den geordneten
Porensystemen vielseitig einsetzbar. So wer-
den sie beispielsweise als Tragermaterialien
von katalytisch aktiven Zentren, als Wirkstoff-
und Gentransporter oder in der praparativen
Chromatographie eingesetzt [1,2].

Bi- und trimodale Silkate werden zu For-
schungszwecken bendtigt, um Vorgange bei
der Gassorption zu untersuchen, wie z.B.
Kavitation oder Porenblockierung. Zudem
konnen Erkenntnisse Uber die Porenanord-
nung in Partikeln mit verschiedenen Porensys-
temen gewonnen werden.

Die Herstellung trimodaler Silikate wurde
durch zweifaches Anwenden der partiellen
pseudomorphen  Transformation  erreicht
[3,4]. Im Prozess der partiellen pseudomor-
phen Transformation wurde die Partikelform
des Ausgangsmaterials erhalten und neue
Doméanen mit kleineren Poren wurden einge-

50T —6— Des.
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Abb. 1: Isotherme (N, bei 77 K) und Porengréssenverteilung
(klein) der Partikelmischung.
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fuhrt. Der Transformationsgrad wurde dabei
Uber die Syntheseparameter gesteuert. Die
Charakterisierung dieser Materialien erfolgte
mittels Stickstoffsorption bei 77 K. Aus den so
bestimmten Porengréssenverteilungen konnte
der Transformationsgrad berechnet und die
geeigneten  Syntheseparameter gefunden
werden. Die Sorptions-Isothermen der trimo-
dalen Proben wurden anschliessend mit der
Isotherme einer Partikelmischung verglichen,
die eine vergleichbare Porengréssenverteilung
aufwies. Durch den Vergleich der Sorptions-
hysterese konnte auf die Verknlpfung der
unterschiedlichen Porensysteme geschlossen
werden.

[111. 1. Slowing, B. G. Trewyn, S. Giri, V. S.-Y. Lin, Adv.
Funct. Mater. 2007, 17, 1225-1236.

[2] A. Katiyar, S. Yadav, P. G. Smirmiotis, N. G. Pinto, J.
Chromatogr. A 2006, 1122, 13-20.

[3] N. Zucchetto, M. J. Reber, L. Pestalozzi, R. Schmid, A.
Neels, D. Brihwiler, Microporous Mesoporous Mater. 2018,
257, 232-240.

[4] M. J. Reber, D. Bruhwiler, Dalton Trans. 2015, 44,
17960-17967.

V/ cm®.g ! (at STP)

0.0 0.1 0.2 03 04 0.5 06 0.7 08 0.9 1.0
P/R

Abb. 2: Isotherme (N, bei 77 K) und Porengrdssenverteilung (Klein)
einer Probe, die zwei Mal pseudomorph transformiert wurde.
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Kuhlschmierstoffe (KSS) spielen eine wichtige
Rolle in der metallverarbeitenden Industrie.
Bei wassergemischten KSS gelangen sowohl
beim Ansetzen mit Trinkwasser als auch beim
Gebrauch Bakterien und Pilze in die Suspensi-
on. Falls sich diese Mikroorganismen vermeh-
ren, kdnnen sie mit der Zeit die Eigenschaften
des KSS negativ beeinflussen und zu ver-
mehrten Ablagerungen inkl. Biofilmen fUhren.
Um dem entgegenzuwirken, sind Systemreini-
ger auf dem Markt.

Ziel dieser Bachelorarbeit war es, die Auswir-
kungen eines Systemreinigers auf die Mikro-
organismen in Emulsion und Biofim von
wassergemischten KSS zu analysieren. Hier-
zu wurden drei Testsysteme (siche Abb. 1)
angesetzt, um die Anwendung des KSS in der
metallverarbeitenden Industrie zu simulieren.
Mit regelmassigen Messungen von pH-Wert,
KSS-Konzentration, Gehalt an zellularem ATP
und Bestimmung der koloniebildenden Einhei-
ten wurde die Wirkung des Systemreinigers

Abb. 1: Die zur Priifung des Systemreinigers verwendeten
Testsysteme, mit denen die Anwendung von Kuhlschmier-
stoffen in der metallverarbeitenden Industrie simuliert wurde.

untersucht. Der Einsatz des Systemreinigers
flhrte zu einer Absenkung der ATP-Konzen-
tration sowie zu einer verminderten Zahl der
koloniebildenden Einheiten. Anhand dieser
Resultate konnte gezeigt werden, dass der
Systemreiniger die Zahl der Mikroorganismen
im KSS reduzieren kann. Wie erwartet, war
die Auswirkung auf die Zellzahl des Biofims
geringer als auf die Zellzahl der Emulsion.

Parallel zur Analyse der Wirkung des System-
reinigers wurde die Entwicklung einer Metho-
de zur Bestimmung von extrazelluldrem ATP
mittels eines Luziferin/Luziferase-Systems vor-
angetrieben. Dies gestaltete sich aufgrund der
komplexen Matrix des KSS und der geringen
Konzentration des Analyten als schwierig.
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Mesopordse Silika-Partikel haben in den letzten
Jahren stetig an Aufmerksamkeit gewonnen.
Das Interesse kommt von einer Vielzahl poten-
zieller Anwendungsmaglichkeiten in der Medi-
zin, Chromatographie oder Katalyse.

Im Rahmen dieser Bachelorarbeit wurden
mesopordse Silika-Schalen (bzw. hohle Silika-
Kugeln) Uber das Harttemplat-Verfahren mit
Polystyrol-Partikeln und nachgelagerter pseu-
domorpher Transformation hergestellt. Der
Vorteil der hohlen mesopordsen Silika-Kugeln
gegenlber klassischen mesopordsen Silika-
Partikeln ist das grosse, durch die Silika-Scha-
le begrenzte freie Volumen. Dadurch lassen
sich grossere Mengen eines Gast-Materials
aufnehmen und wieder abgeben.

Spharische Polystyrol-Partikel wurden in
zwei verschiedenen Grossen hergestellt
(Partikeldurchmesser 1.0 und 1.8 pm) und
anschliessend mit Vinyltrimethoxysilan (VTMS)
beschichtet; das Polystyrol wurde durch an-

Silikaschicht

Polystyrol (PS)
Kugel

schliessendes Kalzinieren entfernt. Die vorwie-
gend makropordsen Silika-Schalen wurden
schliesslich Uber eine pseudomorphe Trans-
formation [1,2] mit Mesoporen versehen (mitt-
lerer Porendurchmesser = 3.5 nm). Es konn-
ten Schichtdicken von bis zu 250 nm erreicht
werden. Die nachgelagerte pseudomorphe
Transformation der Silika-Schalen fihrte dazu,
dass die spezifische Oberflache der Partikel
von weniger als 10 m2g™ auf Uber 600 m2g™
anstieg. Die geometrische Vermessung der
Partikel wurde mittels Rasterelektronenmikro-
skopie (REM) durchgefihrt. Die Bestimmung
der spezifischen Oberflache und der Poren-
durchmesser erfolgte durch eine Stickstoff-
sorptionsmessung bei 77 K.

[1] M. J. Reber, D. Brihwiler, Part. Part. Syst. Charact., 2015,
32, 243-250.

[2] M. J. Reber, D. Bruhwiler, Dalton Trans., 2015, 44,
17960-17967.

mesopordse

Silikaschicht Silikaschicht
eudomorphe
Trans ation

Hohlraum

Abb. 1: Synthesekonzept und entsprechende REM-Aufnahmen der einzelnen Stufen (Massstab £ 2 um).
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2D-Polymere sind eine Klasse von Nanoma-
terialien, die aufgrund ihrer Beschaffenheit
in einer Dimension auf die Nanometerebene
beschrankt sind. Dadurch ergibt sich eine
naturliche Anisotropie. Das beste Beispiel hier-
fUr ist Graphen, das entlang der Bindungsebe-
ne eine gute elektrische Leitfahigkeit aufweist,
jedoch als Isolator wirkt, wenn der Strom die
Bindungsebene kreuzen soll.

Die Struktur eines solchen 2D-Polymers ist
massgeblich durch die Geometrie und Struk-
tur der Monomere beeinflusst. Mit der Wahl
der richtigen Monomere lassen sich also
gewisse Eigenschaften  vorherbestimmen.
Sind die Monomere so ausgesucht, dass sie
nach der Reaktion zum Polymer Poren auf-
weisen, kdnnen die entstandenen 2D-Poly-
mere Filterfunktionen aufweisen. Wahit man
Fantrip als Monomer, so ist dies der Fall und
man erhalt einen Filter mit einer Porengrosse
von ungefahr 9 A.

Abb. 1: Lewis-Struktur von Fantrip

Diese Arbeit beschéftigte sich mit der Synthe-
se des Fantrip Monomers und seinen Deriva-
ten, wobei zwei verschiedene synthetische
Zugange gewahlt wurden: Der eine beschaf-
tigte sich mit der Funktionalisierung des Fan-
tripmolekils am vollstdndig synthetisierten
Grundgertst, wéhrend der andere Ansatz
darauf abzielte, eine gewlnschte funktionelle
Gruppe direkt zu Beginn der Syntheseroute
einzufiihren und diese entlang der Synthese
zu erhalten.

Uber beide Routen wurden Fantrip-Derivate
hergestellt.
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Synthetische Ester kénnen aufgrund der gros-
sen Anzahl an verschiedenen Fettsduren und
Alkoholen, welche als Edukte zur Verfligung
stehen, fur ein breites Anwendungsgebiet
massgeschneidert hergestellt werden.

In dieser Bachelorarbeit wurde die Synthese
eines Fettsdureesters aus einer langkettigen
Fettsdure und einem mehrwertigen Alkohol
untersucht, um das so hergestellte Produkt
als Emulgator verwenden zu kénnen. Emul-
gatoren sind Hilfssubstanzen, welche einge-
setzt werden, um Emulsionen zu erzeugen
oder diese zu stabilisieren. Dabei wurden die
Einflisse des Veresterungsgrades und des
Drucks auf die Eigenschaften des Produkts
untersucht und die Reaktion anschliessend
optimiert. Ausserdem wurde die Reproduzier-
barkeit der Reaktion Uberpruft.

Die Reaktionen wurden in einer speziell an das
spatere Verfahren angepassten Reaktionsap-
paratur durchgeflhrt, welche die Entfernung
des Reaktionswassers erlaubte, ohne die
flichtige Eduktkomponente dem Reaktions-
gemisch zu entziehen. Das bei der Vereste-
rung als Koppelprodukt entstehende Wasser
musste, um einen hohen Umsatz zu erreichen,

Abb. 1: Wirkungsweise eines Emulgators
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moglichst quantitativ aus der Reaktionslosung
entfernt werden.

Der Reaktionsverlauf wurde durch die Bestim-
mung der S8urezahl — als Inprozesskontrolle —
verfolgt. Die Analytik zur Charakterisierung der
Produkte erfolgte Uber verschiedene titrimetri-
sche Analysemethoden wie die Bestimmung
der Verseifungszahl oder der Hydroxylzahl.
Die Verteilung der Molmasse des hergestell-
ten Produktes wurde mit MALDI-TOF-MS ge-
messen. Um die synthetisierten Produkte als
Emulgator einzusetzen, wurde ausserdem ihre
Emulgierfahigkeit getestet. Es konnte gezeigt
werden, dass die hergesteliten Produkte
durchaus als Emulgatoren verwendet werden
konnen.

Intensivkiihler
KPG-Rihrer
e Wasserabscheider

Vorkihler

<4— Doppeimantel-

Reaktor

Abb. 2: Schematischer Aufbau der Reaktionsapparatur

[1] D. J. McClements, «Edible nanoemulsions: fabrication,
properties, and functional performance», Soft Matter, vol. 7,
no. 6, pp. 2297-2316, Mar. 2011.
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N-Glykosylierungen sind die haufigsten post-
translationalen Modifikationen in eukaryoti-
schen Proteinen (Abb. 1). Flr deren Analysen
werden Glykane u.a. enzymatisch vom Pro-
tein getrennt und in Folge z.B. kapillarelek-
trophoretisch oder massenspektrometrisch
untersucht. Proteine aus Saugerzellen, welche
oft a-(1,6) core Fucosylierungen an den Gly-
kanen aufweisen, konnen mit kommerziell
erhéltlichen Enzymen deglykosyliert werden.
Die enzymatische Funktionalitdt zur Abspal-
tung von a-(1,3) core fucosylierten Glykanen
von intakten Proteinen aus Pflanzenzellen ist
jedoch nicht verflgbar. Diese Anwendung ist
u.a. fir das zunehmende Interesse an der Her-
stellung von protein-basierten Therapeutika
in Pflanzenzellen wichtig.

In dieser Bachelorarbeit wurde eine neuartige
N-Glykanase, welche alle Typen eukaryotischer
Glykane mit oder ohne a-(1,3) oder a-(1,6) ver-
knUpften core Fucosen von intakten Proteinen
abschneiden kann, untersucht. Das Enzym
wurde in E. coli exprimiert und in Folge mittels
Affinitdtschromatographie und Size-Exclusion
Chromatographie (SEC) aufgereinigt (Abb.2).
FUr die Optimierung der Expression wurden

st i

W GleMA = H-Acenyighisniamin * luhu B Galectone
@ Mancone A Fucose

Abb. 1: N-Glykosylierungen in Pflanzen- und Saugerzellen

unterschiedliche Medien und Expressionssys-
teme evaluiert. Um die Reinheit des Zielmo-
leklls zu erhdhen, wurden unterschiedliche
Affinitats-Tags und  Aufreinigungsmethoden
getestet (Abb. 3). Weitere Optimierungsansétze
werden fur die Herstellung des Enzyms notig
sein.

Abb. 2: Expressionsanalyse der N-Glykanase. SDS-PAGE
mit Coomassie Farbung

00 50 100 150 200 20 mh—

Abb. 3: SEC Chromatogramm der N-Glykanase
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Elektrospinnen ist ein vielseitiges Verfahren zur
Herstellung von Nanofasern. Die gesponnenen
Fasern haben funktionelle Ahnlichkeit zum
Kollagen in der Extrazelluldren Matrix (ECM).
Die Herstellung mittels Elektrospinning beher-
bergt Vorteile, wie die Kontrolle Uber die Poro-
sitdt, Faserdurchmesser und Morphologie. In
Kombination mit der Technik des Gefriertrock-
nens konnen Nanofaser Aerogele (NFA) mit
grosser Kompressibilitat und Multifunktionali-
tat hergestellt werden, die sich als 3D-GerUst
fur die Besiedlung mit Zellen eignen.

In dieser Bachelorarbeit wurde ein neuartiger,
biokompatibler NFA-Typ aus Pullulan/Poly-
vinylalkohol mit verschiedenen Porengrossen
hergestellt und mit humanen WI-38 Zellen
in vitro besiedelt. Fur die Untersuchung der
Adhérenz-, Proliferations- sowie Infiltrations-
kapazitat der Zellen in das NFA wurden mik-
roskopische Methoden sowie biochemische
Verfahren angewendet (Abb. 1). Dabei wurde
evaluiert, welchen Einfluss die verschiedenen
Porengréssen auf die Zellbesiedlung solcher
NFA haben.
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Abb. 1: Schematische Darstellung der Zellbesiedlung von
NFA und der etablierten Analyseverfahren.
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Abb. 2: Herstellungsprozess von Nanofaser Aerogelen

Abb.2 zeigt den flnfstufigen Herstellungspro-
zess eines NFA. Im ersten Schritt werden die
Nanofasern mittels Elektrospinnen in Nano-
fasermatten (NFM) Uberflhrt. Anschliessend
wird die NFM mechanisch geschnitten und
in einem Dispergiermittel suspendiert. Durch
Einfrieren der Suspension wachsen Flissig-
keitskristalle, die dem NFA ihre pordse Struktur
verleihen. Nachfolgend sublimiert das Disper-
giermittel wéhrend des Gefriertrocknens unter
Erhaltung des NFA. Die mechanische Stabilitat
wird durch das Quervernetzen der Nanofasern
gewahrleistet.

Im Rahmen dieser Arbeit wurden NFA mit
kleinen sowie grossen Poren mit einer Dichte
von 26.6+3.7 mg/mL respektive 13.9+2.1
mg/mL hergestellt. Durch den hohen Poro-
sitdtsgrad von 98.6-99.2 %, einem E-Modul
von 28.4 respektive 4.2 kPa und einer hohen
Wasseraufnahmekapazitat von 31.1+£3.7 g/g
respektive 34.3+3.7 g/g weisen beide NFA
optimale Eigenschaften zur Nachahmung von
Weichgewebe auf. Es konnte gezeigt werden,
dass die Porengrosse der NFA einen Einfluss
auf die Zellbesiedlung durch WI38 hat. Grosse
Poren begunstigen die Zellbesiedlung, wah-
rend kleine Poren diese hemmen.
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Im Sommer 2017 berichteten mehrere Zeitun-
gen, dass in Schweizer Schulen arsenbelas-
tete Tierpraparate zu finden seien. Seit Mitte
des 17. Jahrhunderts nutzten Tierprapara-
toren Arsen als Insektenschutzmittel, um die
aufwandig praparierten Tiere vor der Zersto-
rung durch Frassfeinde zu schitzen. Wegen
der toxischen Eigenschaft wurde die Kon-
servierung mit Arsen um 1980 verboten. Die
Tiere aus dieser Zeit stehen aber immer noch
in Vitrinen von Schulen und in Ateliers von
Tierpraparatoren, wie z. B. von «Animal-Decor
Benz» (Abb.1).

Abb. 1: Sammlung von Tierpréparaten in einer Lagerhalle
von «Animal-Decor Benz» (Wettingen).

Die grosste Gefahr, ungewollt mit Arsen in Kon-
takt zu kommen, geht vom Staub aus. Um die
Arsenbelastung durch Staub von Tierprapara-
ten zu erfassen, wurde eine Kunststoffbox mit
einem sogenannten «High-Volume Sampler»
gekoppelt. Dadurch konnten die praparierten
Tiere einem kunstlichen Luftzug ausgesetzt
werden, wobei der emittierte Staub auf einem
Quarzfaserfilter abgeschieden wurde (Abb.2).
Nach einer Saureextraktion wurde Arsen mit-

tels Hydrid-Technik atomspektrometrisch ana-
lysiert. Bei dieser Methode bildet Arsen, unter
Einwirkung von naszierendem Wasserstoff,
ein gasférmiges Hydrid. Dadurch wird Arsen
von Matrixbestandteilen abgetrennt und es
lassen sich tiefe Nachweisgrenzen im Bereich
von ng/ml erzielen, was die Untersuchung
von kleinsten Mengen Staub auf Spuren von
Arsen ermdglicht. Die Analysen lassen darauf
schliessen, dass die Arsenproblematik, die
von Tierpraparaten ausgeht, weit weniger
geféhrlich ist, als angenommen wurde. Der
SUVA Grenzwert und die Richtlinien der WHO
werden eingehalten. Die Tiere emittieren selbst
bei Luftzug nur wenige Mikrogramm Arsen.
Vergleicht man die emittierten Mengen mit den
erlaubten Hochstgehalten in Lebensmitteln,
kann mit grosser Sicherheit gesagt werden,
dass der Verzehr von Reisprodukten potentiell
schadlicher sein kann als eine Schulstunde
mit einem ausgestopften Fuchs als Anschau-
ungsobjekt. Trotzdem sind beim Anfassen von
Tierpréparaten Schutzhandschuhe weiterhin
empfehlenswert, um chronische Vergiftungen
zu vermeiden.

Abb.2: Probenahmebox
zur Untersuchung von
arsenbelasteten Feinstaub-
proben. Simulierung von
Durchzug, indem Luft am
Tier vorbeistromt und
Staub aufwirbelt, der auf
dem Filter im hinteren Teil
abgeschieden wird.
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Mikroreaktorsysteme eignen sich besonders
fur die Durchfihrung von anspruchsvollen
Reaktionen in kleinem Massstab. Dafir kann
ein entsprechendes System mit verschiede-
nen Modulen von Ehrfeld Mikrotechnik aufge-
baut und der jeweiligen Reaktion angepasst
werden. Ein grosser Vorteil von Mikroreakto-
ren gegentber herkdmmlichen Makroreak-
toren sind die kirzeren Reaktionszeiten, die
durch kirzere Diffusionswege erreicht werden.
Auch die genau definierbare Verweilzeit und
der intensivierte Warmetransfer sorgen fur die
Attraktivitat solcher Mikroreaktorsysteme fur
Forschung und Entwicklung. Diese Reaktoren
eignen sich dadurch besonders fur heteroge-
ne Katalysen, bei denen die Reaktanden tber
Feststoff-Katalysatoren reagieren.

In diesem Projekt wurde eine Mikroreaktoranla-
ge fUr heterogen katalysierte Oxidationen auf-
gebaut, welche in Abb. 1 gezeigt wird. Dabei
wurde die Reaktionslésung mit Luft-Sauer-
stoff als Oxidationsmittel gemischt und zum

Abb. 1: Mikroreaktoraufbau fur heterogen katalysierte
Reaktionen
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Feststoff-Katalysator im Kartuschenreaktor
geleitet. Die Reaktionsstrecke liess sich Uber
LabVision Software steuern und die Bedin-
gungen im Reaktor konnten durch PID-Regler
eingestellt werden. Fur die Uberpriifung des
Reaktionsfortschritts wurde Raman-Spektro-
skopie als mogliche online Analysemethode
gewahlt. Durch den Aufbau (Abb.2) konnten
wahrend der Reaktion kontinuierlich Spektren
aufgenommen werden.

Als Reaktion im Mikroreaktor wurde die Oxida-
tion von Glycerin Uber siloermodifizierte Titan-
dioxid-Katalysatoren gewahlt. Glycerin erhalt
man als Nebenprodukt bei der Biodiesel-
Herstellung und kann durch die drei Hydroxyl-
gruppen in verschiedene hochwertige Produk-
te umgewandelt werden, die dann wiederum
in der Industrie Verwendung finden.

Abb. 2: Aufbau flr online Raman-Spektroskopie



Einfluss der Temperatur auf die Kaffeeextraktion
nach Bedingungen der World Barista Championship

Diplomand

Oliver Thalmann

Korrektor ZHAW

Prof. Dr. Chahan Yeretzian

Korrektor extern

Dr. Markus Laubli

Jedes Jahr kompetieren Baristas um den Titel
des World Barista Champions. Dabei haben
sich alle Barista, die am Wettbewerb teilneh-
men, an dieselben Bedingungen zur Kaffee-
extraktion zu halten.

Im Rahmen dieser Bachelorarbeit wurden ana-
lytische Untersuchungen durchgefuhrt, welche
bei verschiedenen Temperaturen Aufschluss
Uber die extrahierte Menge an geldsten Sub-
stanzen aus Kaffee geben sollen. Dabei wur-
den die Regelungen der World Barista Cham-
pionship als Vorlage verwendet. Sie erlauben
einen Spielraum der Kaffeeextraktion im Tem-
peraturbereich von 90.5-96 °C, weshalb die
Temperaturen fur diese Arbeit auf 90.4, 93.0
und 96.0 °C festgelegt wurden. Zudem wur-
den zwei Brew Ratios (2 und 3) fur die Extrak-
tion festgelegt. Die Brew Ratio bezeichnet das
Verhéltnis zwischen dem Gewicht des ver-
wendeten Kaffeepulvers und des Gewichtes
des damit extrahierten Kaffees. Fur die Ana-
lyse wurden Koffein, Chlorogensaure (5-CQA)
sowie die Menge an titrierbarer Sure unter-
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Abb. 1: Gehalt an Chlorogensaure (5-CQA) bei verschiedenen
Extraktionstemperaturen

sucht. Zudem wurden die Parameter Dichte
und TDS (total dissolved solids) hinzugezo-
gen. Zusétzlich zu den analytischen Untersu-
chungen wurden noch zwei Sensorik-Tests
durchgefihrt mit jeweils zwei Q-Gradern. Die
Q-Grader evaluierten den Kaffee mittels eines
Blindversuchs, indem sie die unterschiedlichen
Extraktionstemperaturen nach verschiedenen
Geschmacksattributen beurteilten. In  einer
weiteren Untersuchung wurde die totale Ext-
raktion mithilfe von funf Fraktionen bestimmt.
Hierzu wurden knapp 500 mL Wasser durch
das Kaffeepulver gepumpt und davon einzel-
ne Fraktionen genommen. Diese ergaben den
Verlauf der extrahierten Substanzen und die
Werte der maximalen Extraktionen der ver-
schiedenen Substanzen. Die Arbeit befasste
sich zudem mit der Untersuchung des Ein-
flusses von Distickstoffoxid (N-O) und Vakuum
auf den Ausbeutekoeffizienten. Dabei wurde
das Kaffeepulver bei unterschiedlichen Bedin-
gungen mit einem Rahmblaser und einmal mit
einer Vakuummaschine behandelt.
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Abb. 2: Ausbeutekoeffizient in Abhangigkeit verschiedener
Extraktionsbedingungen
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Bakterien- und Pilz-Infektionen kdnnen seit
der Entdeckung des ersten Antibiotikums
meistens erfolgreich behandelt werden. Doch
die exzessive Nutzung antimikrobieller Wirk-
stoffe verursacht einen erhdhten Selektions-
druck und nur Keime mit aktiven Resistenz-
genen Uberleben und vermehren sich weiter.
Einer der Auswege sind neue Wirkstoffe. Zur
Entwicklung von Antibiotika gehdrt auch das
Ermitteln der Empfindlichkeit (Suszeptibilitét)
der Mikroorganismen gegenuber neuen Wirk-
stoffen. Heute wird das mit standardisierten
Methoden durchgefihrt, die von Organisa-
tionen wie CLSI und EUCAST verdffentlicht
wurden [1][2]. Es besteht in den vorhandenen
Verfahrensweisen jedoch Potential fur Metho-
den, die speziell fur Pilze und neue Wirkstoffe
ausgelegt sind sowie einen hohen Proben-
durchsatz ermdglichen. In dieser Arbeit wurde
die Microdilution Methode so modifiziert, dass
sie flr Screenings mit neuen antifungalen
Wirkstoffen an Pilzen geeignet ist und einen
hohen Durchsatz liefert.

Messverfahren mittels Multidetektions-Mikro-
plattenleser und einem automatisierten Sys-
tem der Firma Biolog, dem Omnilog (Abb. 1),
wurden miteinander verglichen.

Damit die minimale Inkubationszeit ermittelt
werden konnte, wurde eine Wachstumskinetik
nach EUCAST durchgeflhrt. Beide Testsys-
teme lieferten mit C. albicans und EV-086 als
Antimykotikum eine verkUrzte Inkubationszeit.
Die MIC nach CLSI (Literaturwerte) konnte
beim Multidetektions-Mikroplattenleser nach
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8.00 h und beim Omnilog-System nach
12.75 h abgelesen werden, statt nach 48 h mit
der standardisierten Methode nach CLSI.

Die Inkubation, Messung und Auswertung
erfolgten vollautomatisch. Der Omnilog besitzt
zudem den Vorteil, dass 50 96-well Platten
auf einmal gemessen werden konnen und
liefert somit einen hohen Durchsatz. Mit dieser
Arbeit konnten zwei Methoden zur Testung
der Suszeptibilitat entwickelt werden, die eine
hohe Reproduzierbarkeit, einen hohen Pro-
bendurchsatz und eine optimierte Inkubati-
onszeit aufwiesen.

[1] CLSI (2009). M27-A3 Reference Method for Broth Dilu-
tion Antifungal Susceptibility Testing of Yeasts, Approved
Standard — Third Edition. Volume 28, No. 14

[2] EUCAST (2017) Definitive Document E.DEF 7.3.1 —
Method for the determination of broth dilution minimum
inhibitory concentration of antifungal agents for yeasts.
EUCAST antifungal MIC method for yeasts

——— E BJ._OLOG

Abb. 1: Mittels Omnilog (Biolog), einem vollautomatischen
Inkubier- und Lesegerét, konnen bis zu 50 Microdilution
Tests gleichzeitig durchgefihrt werden.
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Kuhlschmierstoffe (KSS) haben die Aufgabe,
Werkzeuge sowie Metallwerkstticke zu kihlen,
zu schmieren und Korrosion vorzubeugen [1].
Durch das Anmischen des Konzentrats mit
Leitungswasser werden Mikroorganismen in
die Emulsion eingetragen, welche sich ver-
mehren und auch Biofime bilden kénnen [2].
Die Aufgabe dieser Bachelorarbeit bestand
darin, die Bakterien in der Emulsion und im
Biofilm mittels Flowcytometrie zu quantifizieren
und zwischen lebenden und toten Keimen zu
unterscheiden. Daraufhin sollte der Effekt des
Systemreinigers «Blasorun 5» auf die Anzahl
an lebenden und inaktiven Bakterien getes-
tet werden. Die Proben wurden ebenfalls auf
Agarplatten ausplattiert und die koloniebilden-
den Einheiten (CFU) nach der Inkubationszeit
ausgezahlt. Das Flowcytometer (FCM) reint
Mikroorganismen in einem Hullstrom im Géan-
semarsch auf, welche anschliessend einen

Abb. 1: Schema zum Aufbau eines Flowcytometers:
Geférbte Zellen werden in einen Hillstrom aufgenommen
und passieren nacheinander den Laserstrahl. Detektoren
analysieren das gestreute Licht und die Fluoreszenz. [3]

Laser passieren. Gestreutes Licht und Fluo-
reszenz werden anschliessend von Detekto-
ren gemessen [3]. In der Praxis zeigte sich
jedoch, dass Kuhlschmierstoffe eine schwie-
rige Matrix fur das Flowcytometer darstellen.
Die Aufreinigung der Proben konnte nicht voll-
standig optimiert werden und der Effekt des
Systemreinigers war deshalb nur visuell an
der Farbénderung der KSS-Emulsion und an
der Abnahme der CFU und nicht in den FCM-
Daten zu erkennen. Dennoch wurden wahrend
den FCM-Messungen einige Beobachtungen
gemacht, welche Denkanstosse fUr weitere
Optimierungen geben kdnnen. Zusammen
mit einer verbesserten Aufreinigung kdnnte
die Flowcytometrie eine einfach zu interpretie-
rende und schnell durchfUhrbare Methode zur
Analyse von KSS-Proben darstellen.

[1] S. Dilger et al., «Bacterial contamination of preserved
and non-preserved metal working fluids», International
journal of hygiene and environmental health 2005, 208,
467-476.

[2] T. Koch et al., «Comparative study of microbiological
monitoring of water-miscible metalworking fluids», Internati-
onal Biodeterioration & Biodegradation 2015, 98, 19-25.
[3] M. T. Madigan et al., Brock biology of microorganisms,
Bd. 13, Pearson, 2012.

Abb. 2: Minimum-
waélzer, in denen
KSS-Emulsionen
angesetzt und
Uberwacht wurden.
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Heutzutage werden in der Forschung 2D-
Modelle fir das Entwickeln neuer Therapien
und Medikamente eingesetzt. Dies fuhrt aller-
dings zu vielen Fehleinschatzungen, da sich
2D-Modelle von nativen 3D-Geweben phy-
siologisch stark unterscheiden. Aus diesem
Grund ist der Anwendungsbereich flr in vitro
hergestelltes 3D-Gewebe enorm, mit dem
realitdtsnahere Ergebnisse erzielt werden kén-
nen. Die Herstellung von nativem 3D-Gewebe
ist eine der Herausforderungen im Bereich
Tissue Engineering. Gegenwartig ist es noch
nicht moglich, ein 3D-Gewebe in vitro herzu-
stellen, welches vaskularisiert ist. Die Losung
fir die Herstellung solcher Gewebe konnte
eine temporare Anordnung von 3D-Spharoiden
aus Zellen sein, welche mit einem System zur
Herstellung von 3D-Sphéroiden und Trans-
plantaten, der Sphericalplates 5D, hergestellt
werden kénnen. In dieser Form kénnen die
Zellen differenzieren, sich organisieren und zu
einem 3D-Gewebe wachsen.

In dieser Arbeit wurde die Sphericalplate
5D der Firma Kugelmeiers AG verwendet, um
eine temporére 2D-Anordnung von Sphéroiden
zu erzeugen. Spharoide besitzen die Fahig-
keit, miteinander zu verschmelzen, und zeigen
daher ein hohes Potenzial, als «Basiskom-
ponente» flr 3D-Gewebe zu fungieren. Die
Sphericalplate 5D der Firma Kugelmeiers AG
bietet eine optimale Mdglichkeit, eine Vielzahl
von Spharoiden auf kleinstem Raum zu gene-
rieren. Zusatzlich kann die Grosse der Spha-
roide bestimmt und schliesslich einfach geern-
tet werden, welches bei anderen Methoden in
dieser Qualitat nicht der Fall ist. Die Grosse der
Sphéroide tragt dazu bei, dass diese einfacher
miteinander verschmelzen und so ein Gewe-
bedquivalent erzeugt werden kann. Dies wére
ein erster Schritt, eines der Grundprinzipien in
der Medizin der Zukunft im Labormassstab
umzusetzen.

Abb. 1: A: Zellsuspen-
sion in der Spherical-
plate 5D der Firma
Kugelmeiers AG;

B: Spharoid, hergestellt
in der Sphericalplate
5D mittels Zellsuspen-
sion.




Internationale
Arbeitserfahrung

Bezahlte Praktika
in ber
80 Lindern

Schulausflug in Dharan: Christof unterwegs mit seiner Klasse zum Budasubba
Tempel auf dem Vijayapur Hill

«Lehren und Lernen auf dem Dach der Welt;
eine einmalige Erfahrung!

Das IAESTE-Praktikum in Nepal als Science Teacher war eine unglaubliche Chance! Die Schiler
waren voller Energie und Neugier, so dass das Unterrichten von Chemie und Biologie, wie auch
das Betreuen eines Chemiepraktikums, tolle Herausforderungen waren. Ich durfte viel Gber das
wunderbare Land Nepal lernen sowie Gber dessen Menschen, Kultur und Natur erfahren. Fir
diese einmalige Zeit bin ich enorm dankbar und ich werde sie ein Leben lang in mir tragen.
Mein Rat: Packt euren Rucksack und zieht los!»

Christof Fischer, Chemiestudent an der ZHAW. Er absolvierte mit IAESTE ein viermonatiges Praktikum an der
Vijayapur Secondary Higher School in Dharan, Nepal.

IAESTE Praktika...
.. richten sich v.a. an Studierende technischer und naturwissenschaftlicher Fécher
.. sind bezahlt: der Lohn deckt die Lebenshaltungskosten vor Ort

.. bieten Dir viele Vorteile: Betreuung wéhrend der Bewerbungsphase, soziales Netzwerk
vor Ort, efc.

.. haben eine Dauer zwischen 6 Wochen und 12 Monaten

) IAESTE

SWITZERLAND

Alle unsere Praktikumsstellen findest Du hier:
www.iaeste.ch/Students/TraineeshipOffers/

Premium Partner von IAESTE Switzerland Unterstiitzt durch
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Nach dem
Chemiestudium
1in Wadenswil
sind Sie fiir

verantwortungsvolle =~

Aufgaben bestens
vorbereitet und
gefragt.




Institut fur Chemie und
Biotechnologie (ICBT)

Einzigartige Kombination
der Fachgebiete Chemie und
Biotechnologie

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 mussen. Es fokussiert auf
die Anliegen von KMU, Gewerbe und Industrie
in der Pharma-, Chemie- und Umweltbranche.
Entstanden ist es aus den beiden etablierten
ZHAW-Instituten in Wadenswil, dem Institut fur
Biotechnologie und dem Institut fir Chemie
und Biologische Chemie.

Professioneller Projektpartner

Das ICBT verfUgt Uber stark ausgepragte,
aufeinander abgestimmte und vernetzte For-
schungsschwerpunkte. So kdénnen wir kom-
plexe Fragestellungen umfassend bearbeiten.
Unsere Fachleute setzen Projekte initiativ,
|6sungsorientiert und termingerecht um. Als
Auftraggeber profitieren Sie dabei von unserer
langjéhrigen Erfahrung und dem starken Netz-
werk. Ob Sie Antwort auf eine einfache Frage-
stellung suchen oder einen wissenschaftlichen
Partner fUr ein komplexes mehrjahriges Pro-
jekt bendtigen, wir unterstitzen Sie gern.

Strategische Schwerpunkte in
Forschung und Dienstleistung

— Analytische Chemie

— Biochemie, Proteintechnologie und

Bioanalytik

Biokatalyse und Katalyse

Chemische und biotechnologische

Prozesse und Anlagen

Mikro-, Molekular- und Zellbiologie,

Tissue Engineering

— Pharmazeutische Technologie,
Medizinalchemie und Phytopharmazie

— Synthese, Funktionsmaterialien und
Nanotechnologie

Projekte:

Beispiele von unseren Forschungsprojekten
finden Sie unter:
www.zhaw.ch/de/lsfm/forschung/
chemie-und-biotechnologie
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Perspektiven:

Bachelor, Master und
Weiterbildung

Praxisorientierte
Aus- und Weiterbildung

Die Bachelorprogramme der ZHAW sind
berufsbefahigend und vermitteln praxisorien-
tiertes Fachwissen, Allgemeinbildung und
Arbeitsmethodik. Dank der Vernetzung mit
{iber 70 Hochschulen in Europa und Ubersee
bieten wir den Studierenden attraktive Mdg-
lichkeiten fUr ein internationales Austausch-
programm.

Im forschungsbasierten Master-Studiengang
vertiefen die Studierenden ihre Fachkennt-
nisse und erweitern ihre Kompetenzen. Die
Master Thesis bildet dabei den wissenschaft-
lichen Kern des Studiums. Projektpartnern
bietet sich die Moglichkeit zu einer engen
Zusammenarbeit im Bachelor- wie auch im
Masterstudium.
https://www.zhaw.ch/de/Isfm/institute-
zentren/icbt/studium/
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Zukunftsorientierte
Bildungsprogramme

— Bachelorstudium Biotechnologie mit den
Vertiefungen Biotechnologie und Pharma-
zeutische Technologie

— Bachelorstudium Chemie mit den Vertie-
fungen Chemie und Biologische Chemie

— Masterstudium Life Sciences mit
Vertiefung Pharmaceutical Biotechnology

— Masterstudium Life Sciences mit
Vertiefung Chemistry for the Life Sciences

— CAS The Science and Art of Coffee

— Individuelle Weiterbildungen fur Firmen

— Fachtagungen

Weiterbildung

Das Institut bietet neben der Lehre massge-
schneiderte Weiterbildungsprogramme an:
individuelle Weiterbildungen fur Firmen wer-
den an den speziellen Kundenbedurfnissen
ausgerichtet. Internationale Fachtagungen
und die beiden CAS in «The Science and Art
of Coffee» und «Coffee Excellence» runden
das Portfolio ab.
www.zhaw.ch/icbt/weiterbildung
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The Science and Art

of Coffee

Certificate of Advanced Studies (CAS)

Kaffee-Kompetenzen

Die ZHAW Zircher Hochschule fir Ange-
wandte Wissenschaften in Wadenswil ist ein
Kompetenzzentrum fir Life Sciences und
Facility Management. Es verfUgt Uber einen
umfassenden Wissens- und Erfahrungspool
im Bereich Kaffee mit ausgewiesenen Fach-
kraften und Infrastruktur. So stehen moderns-
te Analysetechnologien zur Untersuchung
von Kaffeeinhaltsstoffen, insbesondere von
Kaffeearoma, Extraktions- und Rostanlagen
sowie Know-how in Nachhaltigkeit und nattr-
lichen Ressourcen und im Hospitality Manage-
ment zur Verflgung.

Einzigartiger Lehrgang

Der CAS in «The Science and Art of Coffee»
der ZHAW ist das erste Kaffee-Weiterbildungs-
studium an einer Schweizer Hochschule. Der
Lehrgang wurde in enger Zusammenarbeit
mit dem Swiss Chapter der SCA (Speciality
Coffee Association of Europe) sowie Exponen-
ten der Schweizer Kaffeebranche entwickelt.

Ziele und Perspektiven

Die Teilnehmenden erwerben ein vertieftes
Wissen und eine umfassende Ubersicht Gber
die Wissenschaft des Kaffees. Sie verstehen
die gesamte Wertschdpfungskette und erfah-
ren mehr Uber historische, soziale und ethi-
sche Aspekte zum Thema Kaffee. Erfolgreiche
Absolvierende sind in der Lage, sich an Tatsa-
chen orientierend, kritisch mit allen Aspekten
des Themas Kaffee auseinanderzusetzen. Die
Erweiterung des Beziehungsnetzes innerhalb
der Schweizer Kaffeebranche und Kontakte
zu Experten sind ein wesentlicher Nutzen die-
ser Weiterbildung.

Kontakt:
Prof. Dr. Chahan Yeretzian
Leiter Coffee Excellence Center
Tel. 058 934 55 26
chahan.yeretzian@zhaw.ch
www.zhaw.ch/icbt/coffee

51



TEDD Competence Centre

Tissue Engineering for Drug Development

The continually rising high failure rates of
compounds associated with pharmaceutical
development and increasing costs for drug
discovery processes are fuelling the demand
for more biologically complex cell models. An
answer to these issues is physiological rele-
vance, which is the key to improving the pre-
dictive power of cell-based assays. 3D cell cul-
ture technology, organ-like tissue models and
associated analytical tools are essential for
basic and pharmaceutical research as well as
for the evaluation of chemicals and cosmetics.
The TEDD Competence Centre is a collabora-
tive in-novation platform dedicated to 3D cell
culture technology, organ-like tissue
models for drug development,
substance testing, and per-
sonalized and regenerative
medicine. TEDD also pro-
motes the 3Rs of animal

welfare with a particular

emphasis on the third R,
«replace».

As an information and
matchmaking hub, TEDD
transfers knowledge and tech-
nologies to its members and to
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companies and institutions in order to pro-
mote the development and application of 3D
cell cultures. The TEDD community currently
consists of partners from academia, clinical
medicine and industry. Industrial partners
represent the majority of the TEDD partners
and comprise a spectrum from young spin-off
companies to global players. Thus, TEDD rep-
resents the entire value chain of biotech R&D
that is relevant for 3D tissue engineering, be
it ultraflat 3D monolayer cultures, bioprinted
tissue constructs, or organoids.

In order to promote knowledge and tech-
nology transfer between its members,
. TEDD organizes various types of
% events and activities for its
network partners, including
national and international
scientific symposia, the-
matic workshops, annu-
al meetings and compa-
ny visits.

Contact:

Prof. Dr. Michael Raghunath

Head of TEDD

Head of Cell Biology and Tissue Engineering
Phone +41 58 934 50 46
michael.raghunath@zhaw.ch
www.zhaw.ch/icbt/tedd



Natural Products
Drug Discovery

A Project from the Institute of Chemistry and Biotechnology

Objective

The aim of this project is drug discovery. A
robust bioassay platform has been developed,
which guides the isolation of small molecules
from the Culture Collection of Switzerland
(CCOS) library of Actinobacteria, aquatic
cyanobacteria and environmental isolates.

Collaborations

We offer a multitude of possible R & D collabo-
rations. Long term CTI funded research pro-
jects are possible as well as mid-term contract
research projects. For additional information
regarding exciting opportunities for collabora-
tion please contact us.

Contact:

Prof. Dr. Rainer Ried|

Head of the Center for Drug Discovery and
Pharmaceutical Product Development

Head of Organic and Medicinal Chemistry
Phone 058 934 56 18

rainer.riedl@zhaw.ch
www.zhaw.ch/icbt/organic-and-medicinal-
chemistry
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ALUMNI ZHAW

Alumni bedeutet so viel wie «Ehemalige einer
Hochschule». Alumni Organisationen sind die
lebenslangen Netzwerke fur Absolventen einer
Hochschule. Sie sichern den Kontakt zu ande-
ren Absolventen wie auch zur ZHAW. An der
ZHAW ist die ALUMNI ZHAW die offizielle
Alumni Organisation. Sie arbeitet eng mit der
ZHAW zusammen. Der Fachbereich ALUMNI
ZHAW Life Sciences umfasst die Studienrich-
tungen:

e Biotechnologie

e Chemie / Biologische Chemie
e | ebensmitteltechnologie

e Umweltingenieurwesen

Ziele der ALUMNI ZHAW Fachbereich Life
Sciences sind die Forderung der beruflichen
und standespolitischen Interessen seiner Mit-
glieder sowie die Kontaktpflege zwischen Ehe-
maligen und Angehdrigen der Hochschule —
ganz nach dem Motto: «We make networks
work». Um diese Ziele zu erreichen, werden im
Rahmen von Mitgliederevents aktuelle Themen
aus der Wissenschaft und der Arbeits-
welt durchgeflhrt. Zusétzlich organisiert die
ALUMNI ZHAW jahrlich mehrere fachUbergrei-
fende Events.

Wovon kann ich als Mitglied
sonst noch profitieren?

Durch die Anmeldung bei der ALUMNI ZHAW
Fachbereich Life Sciences profitierst du von
VergUnstigungen auf Weiterbildungsangebote

der ZHAW bzw. dem gesamten Dienstleis-
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tungsangebot der ALUMNI ZHAW. Ebenfalls
kommst du in den Genuss der Angebote von
FH Schweiz, des nationalen Dachverbandes
der FH-Absolventinnen.

Wie werde ich Mitglied?

Die ALUMNI ZHAW Fachbereich Life Sciences
ladt alle Studierenden, Ehemaligen und den
Mittelbau / Dozierenden der Life Sciences Stu-
diengange zur Mitgliedschaft ein. Der jahrliche
Mitgliederbeitrag betragt CHF 110.—. Fur Stu-
dierende in den letzten beiden Semestern
und wahrend des gesamten Master-Studiums
ist die Mitgliedschaft kostenlos.

ALUMNIZ

Rabatte/Vergunstigungen
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Weitere Informationen:
ALUMNI ZHAW

Fachbereich Life Sciences
Gertrudstrasse 15, 8400 Winterthur
Is@alumni-zhaw.ch
www.alumni-zhaw.ch/Is



ZHAW LSFM

Die ZHAW

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

Das Departement

Studieren und Forschen in Wadenswil: praxis-
nah, kreativ, leidenschaftlich und reflektiert.
Dafir stent 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 Ldsung
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
fhrt zur Spezialisierung in der angestammten
Studienrichtung und zum Erwerb von Zusatz-
qualifikationen. Permanente Weiterbildung ist
heute wichtige Voraussetzung flr den beruf-
lichen Erfolg. An der ZHAW gibt es massge-
schneiderte Kurse, Tagungen und Weiterbil-
dungsstudiengange.

Forschung und Entwicklung

FUnf forschungsstarke Institute in den Berei-
chen Chemie und Biotechnologie, Lebens-
mittel- und Getrankeinnovation, 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, Behorden, Verbanden und
anderen Forschungsinstituten eng zusammen.
Die Kooperation mit externen Auftraggebern
sichert den Wissens- und Technologietransfer
zwischen Hochschule und Praxis.
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Angewandte Wissenschaften

Life Sciences und Facility Management
Institut flr 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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