Besser als ihr Ruf
Kunststoffe bieten grosses Potenzial

Kunststoffe haben zurzeit kein besonders gutes Image. Unmengen von kiinstlichen
Verpackungsmaterialien schwimmen in den Weltmeeren und es ist klar, dass wir
diese Miillberge reduzieren miissen. Aber Kunststoffe konnen weit mehr als unsere
Lebensmittel zu verpacken. Sie bieten innovative Ansitze fiir Anwendungen in der
Medizin und im tdglichen Leben, die mit anderen Werkstoffen nicht moglich
waren. Im SNI-Netzwerk beschéftigen sich verschiedene Arbeitsgruppen mit die-
sem intelligenten Einsatz von Kunststoffen.

Kunststoffe sind Materialien, die hauptsidchlich aus
langen Molekiilketten bestehen. Diese so genannten
Polymere konnen aus einigen tausend bis zu iiber
einer Million sich wiederholender Grundeinheiten
(Monomere) aufgebaut sein. Sie sind entweder na-
tiirlichen Ursprungs, entstehen durch Verinderung
natiirlicher Polymere oder werden vollkommen
synthetisch — meist aus Erdol — hergestellt.

Die rdumliche Anordnung der einzelnen Bausteine
beeinflusst die Eigenschaften des jeweiligen Kunst-
stoffes. Zudem gibt es Unterschiede in der Art und
Weise wie die langen Molekiilketten miteinander
vernetzt sind und welche Wechselwirkungen zwi-
schen ihnen bestehen. Auf diese Weise entstehen
steife, flexible oder elastische Materialien, die fiir
vielfiltige Anwendungen geeignet sind.

Anfange vor langer Zeit

Die gezielte Herstellung eines natiirlichen Kunst-
stoffes gab es bereits im 16. Jahrhundert. Der Augs-
burger Benediktinerpater Wolfgang Seidel fand
heraus, dass aus Magerkise Kasein entsteht, wenn
die Masse wiederholt erhitzt und reduziert wird.
Dieses Material wurde dann genutzt, um Becher
oder Schmuckstiicke herzustellen. Im 18. und 19.
Jahrhundert spielten weitere biobasierte Kunststof-
fe eine Rolle. Gummi und Linoleum wurden erfun-
den, ebenso wie Nitrocellulose und Celluloid, das
aus Nitrocellulose und Kampfer hergestellt wird.
Der erste vollsynthetische Kunststoff, der industriell
in grosserem Massstab produziert wurde und auch
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heute noch Verwendung findet, war Bakelit auf der
Basis von Phenol und Formaldehyd.

Telefone waren friher aus Bakelit, dem ersten Kunststoff, der in grésse-
rem Massstab produziert wurde (Bild: Shutterstock)

Zahlreiche Wissenschaftler in Europa und den USA
waren an diesen ersten Errungenschaften beteiligt.
Wie diese ersten Kunststoffe aufgebaut waren,
war zundchst jedoch nicht klar. Erst der Chemi-
ker Hermann Staudinger publizierte Anfang des
20. Jahrhunderts die Theorie, dass es sich bei den
Kunststoffen um hochmolekulare Verbindungen
aus langkettigen Molekiilen handelt. Er legte damit
den Grundstein fiir die Polymerchemie.

Seither wurden unzihlige Kunststoffe erfunden,
die den unterschiedlichsten Anspriichen gerecht
werden und aus unserem Alltag nicht mehr weg-
zudenken sind. Verschiedene Arbeitsgruppen im
SNI-Netzwerk arbeiten daran, die Palette intelli-



genter Anwendungen zu erweitern und
die einzigartigen Vorteile verschiedener
Kunststoffe zu nutzen.

Naturliche Membranen als Vorbild

Die Teams um die Professoren Dr. Corne-
lia Palivan und Dr. Wolfgang Meier vom
Departement Chemie der Universitit
Basel setzen beispielsweise kiinstliche
Polymere ein, um winzige Kapseln her-
zustellen, die zur Therapie unterschied-
licher Krankheiten eingesetzt werden
konnen. Die Kapseln konnen mit Wirk-
stoffen oder Enzymen beladen werden,
die dann durch die flexible Polymerhiille
geschiitzt an den Wirkungsort transpor-
tiert und dort freigesetzt werden.

Die Forschenden verwenden zur Her-
stellung dieser auch Nanocontainer
genannten Kapseln sogenannte Blockco-
polymere, die sich aus mindestens zwei
verschiedenen Monomeren aufbauen.

Wie die Bausteine natiirlicher Membra-
nen besitzen die Blockcopolymere einen
wasser- und einen fettliebenden Teil. In
wadssrigem Milieu ordnen sie sich eigen-
stindig so an, dass die wasserliebenden
Teile die fettliebenden vom umgebenden
Wasser abschirmen. Es entstehen dabei
die winzigen Kapseln, die von einer
Doppelmembran umgeben sind. Diese
dhnelt in ihrem Aufbau einer Phospho-
lipidmembran natirlicher Zellen. Die
Polymermembran ist jedoch deutlich
robuster und stabiler als das natiirliche
Vorbild.

«Neben der hoheren Stabilitit bieten die
kiinstlichen Membranen den Vorteil,
dass sie je nach Bedarf verdndert werden
konnen» erklirt Wolfgang Meier. «Wir
sind beispielsweise in der Lage ihre Stér-
ke und die Grosse prazise einzustellen.»
Zudem konnen die Forschenden nattirli-
che Membranproteine einbauen, die als
Schleuse fungieren und den selektiven
Transport bestimmter Substanzen in und
aus den Nanocontainern erméglichen.

«Wir stellen beispielsweise Nanocontai-
ner her, in denen verschiedene Enzy-
me «verpackt» sind», bemerkt Cornelia

Palivan. «Wenn die winzigen Container
mit den entsprechenden Membranpro-
teinen ausgestattet sind, lisst sich mit
ihnen eine Kaskade biochemischer Re-
aktionen durchfiihren», ergidnzt sie. Das
Endprodukt einer Reaktion aus einem
Containertyp, ist dann die Ausgangssub-
stanz in einem zweiten Typ. Das Produkt
der zweiten Reaktion kann wiederum
als Substrat fiir eine dritte Reaktion
dienen. So lassen sich auch komplexere
Synthesen durchfiihren, die wie in einer
nattrlichen Zelle raumlich getrennt von-
einander ablaufen.

Die winzigen Nanocontainer werden mit unterschiedli-
chen Enzymen beladen und mit entsprechenden Mem-
branproteinen ausgestattet. In den Containern kénnen
dann — getrennt voneinander— verschiedene biochemi-
sche Reaktionen ablaufen (Bild: Departement Chemie,
Universitat Basel)

Kontrollierte Herstellung dank Mikro-
fluidik

Um die Herstellung der Nanocontainer
zu kontrollieren, haben die Basler Wis-
senschaftler in Zusammenarbeit mit
IBM kiirzlich eine Mikrofluidplattform
mit einem speziellen Silizium-Glas-Chip
entwickelt.

Der Chip besitzt eine Kreuzung mit sechs
Wegen, an der die Bausteine der Poly-
mermembran, Pufferlosungen und die
Enzymfracht zusammentreffen. Wenn
alle erforderlichen Bedingungen erfiillt
sind, setzen sich an dieser Kreuzung die
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An der Kreuzung der Mikrofluidplattform treffen sich die Bestandteile der Polymermembran. Alle entstehenden Kapseln
besitzen eine einheitliche Grosse, kdnnen aber mit unterschiedlicher Fracht beladen werden (Bild: Swiss Nanoscience

Institute, Universitat Basel)

winzigen Kapseln selbst zu zusammen.
Sie besitzen eine einheitliche Grosse,
schliessen aber bei ihrer Bildung unter-
schiedliche Enzyme ein. Auch Membran-
proteine, die den Transport in und aus
den Kapseln ermoglichen, werden durch
Selbstorganisation beim Herstellungs-
prozess in die Membran integriert.

Die Forschenden beschrieben dieses Mi-
krofluidsystem kiirzlich in dem Wissen-
schaftsjournal «Advanced Materials». Sie
beluden in der Studie die Nanocontainer
mit p-Galaktosidase, Glukoseoxidase
oder Meerrettichperoxidase. Schrittweise
wurde mit diesen drei Enzymen ein Aus-
gangsprodukt in das farbige und damit
gut nachweisbare Endprodukt Resorufin
umgewandelt. Wie in einer natiirlichen
Zelle liefen in diesem kiinstlichen Sys-
tem biochemische Reaktion in rdumlich
getrennten Kompartimenten ab.

Das Palivan-Team hat auch in dem
Journal «Small» verdffentlicht, dass es
moglich ist, die synthetischen Nanocon-
tainer mit natiirlichen Biomolekiilen zu
kombinieren, um eine gleichzeitige Er-

kennung und therapeutische Reaktion
zu erzielen. Die Forscher zeigten, dass
natiirliche Enzyme und bildgebenden
Verbindungen in vitro funktionieren, so-
dass das therapeutische Enzym wirksam
bleibt und gleichzeitig eine kontrollierte
Bildgebung ermoglicht wird.

Auch in lebenden Zellen aktiv

Weitere Arbeiten des Teams von Palivan
haben gezeigt, dass sich derartige Nano-
container in lebende Zellen einschleusen
lassen und dort natiirliche Signalwege
verstirken. In einer Publikation, die
im Fachjournal «ACS Nano» erschien,
beschreiben die Forschenden, dass im
Tandem arbeitende Nanocontainer auch
in Sdugetierzellen einige Tage lang funk-
tionsfahig bleiben.

Die eingesetzten  Blockcopolymere
schiitzen die Enzyme dabei vor Abbau-
prozessen. Sie lassen sich recht einfach
herstellen, sind robust und zeigten bis-
her auch im Tiermodell keine Toxizitdt,
wie ein Team um Prof. Dr. Jorg Huwyler
in Zusammenarbeit mit den Palivan-
Meier-Gruppen zeigte.
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In Nanocontainern, die in Zebrafischembryonen injiziert wurden, kommt es zu einer Farbreaktion, wenn das eingeschlossene Enzym (Peroxidase)
arbeitet (Bild: Departement Pharmazeutische Wissenschaften, Universitéat Basel).

«Die Nanocontainer sind direkt nach der Aufnah-
me in die Zellen einsatzbereit und legen mit ihren
Synthesen los. In Zukunft konnten sie eingesetzt
werden, um Krankheiten zu behandeln, die mit der
Storung biologischer Signalwege in Zusammenhang
stehen», fassen Palivan und Meier den Ansatz zu-
sammen, den sie auch im NCCR Molecular Systems
Engineering verfolgen.

Kampf gegen Malaria

Ein anderer moglicher Einsatz der Polymerkapseln
ist die sichere Verpackung von Medikamenten oder
deren Vorstufen. Ein Konzept dazu hat beispiels-
weise Dr. Adrian Najer aus dem Meier-Palivan-Team
bereits vor einigen Jahren entwickelt, um Malaria-
infektionen zu behandeln.

Bei Malaria infiziert der durch Muckenstiche Ubertragene Parasit der Gattung Plasmodium rote Blutkérperchen (Bild: Shutterstock).



Bei Malaria infiziert der durch Miickensti-
che tibertragene Parasit aus der Gattung
Plasmodium im menschlichen Koérper
rote Blutkorperchen und vermehrt sich
in diesen. Die infizierten Blutkérperchen
platzen und die frei gesetzten Parasiten
infizieren neue Blutkorperchen.

Najer hat Polymerkapseln entwickelt,
die ein Malaria-Medikament enthalten
und von infizierten Blutkérperchen auf-
genommen werden. Die schiitzenden
Polymere 16sen sich nach und nach auf,
wenn sich das intrazellulire Milieu auf-
grund der Infektion mit Plasmodien ver-
andert. Das Medikament wird dadurch
in den infizierten Zellen freigesetzt und
kann dort die Parasiten abtoten.

Ein zweiter Ansatz der Therapie ist, Po-
lymerbldschen zu nutzen, die aufgrund
bestimmter Zuckermolekiile auf der
Oberfliche den roten Blutkérperchen
«dhneln». Die Parasiten binden an diese
«Nano-Imitate» und infizieren dadurch
keine neuen Blutkorperchen.

Adrian verfolgt diesen Ansatz zurzeit
wahrend seines Postdocs am Imperial
College London weiter.

Die gezeigten Beispiele zeigen, dass die
Blockcopolymere die von den Forschen-
den angestrebten Funktionen erfiillen.
Bevor sie irgendwann einmal eingesetzt
werden konnen, muss weiter untersucht
und detailliert analysiert werden, wie sie
sich im Korper verhalten und was mit
ihren Abbauprodukten passiert.

Optische Effekte dank winziger
Strukturen

Kunststoffe haben den grossen Vorteil,
dass sich ihre Oberflachen auf vielfiltige
Art und Weise strukturieren und funkti-
onalisieren lassen und sie so ganz neue
Eigenschaften erhalten konnen. Das
Institut fiir Nanotechnische Kunststoff-
anwendungen (INKA) der Hochschule
fiir Technik der FHNW und des Paul
Scherrer Instituts hat sich auf derartige
Modifikationen spezialisiert. Die Wis-
senschaftlerinnen und Wissenschaftler
um den Leiter des Instituts Professor Dr.
Per Magnus Kristiansen arbeiten in den
meisten Fillen zusammen mit einem In-
dustriepartner an den unterschiedlichs-
ten Anwendungen. Einige ihrer Projekte
wurden auch vom SNI unterstiitzt.

Kunststoffoberflachen lassen sich auf unterschiedliche Weise strukturieren oder behandeln. Hier hat das Team vom
INKA der FHNW eine Folie selektiv mit Plasma behandelt, sodass sich nur dort die Flissigkeit halt und das Logo der

FHNW zeigt (Bild: INKA, FHNW).
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Mikro- und Nanostrukturen auf der Oberfldche las-
sen sich beispielsweise als Sicherheitselemente auf
Ausweisdokumenten verwenden. Zum einen wird
das Licht an den winzigen Strukturen unterschied-
lich gebeugt, zum anderen konnen auch kleinste
Kunststofflinsen optische Effekte hervorrufen.

Im Nano-Argovia-Projekt LASTRUPOL entwickelte
das Team einen neuen Fabrikationsprozess zur
Oberflichenstrukturierung in Zusammenarbeit mit
der Firma Gemalto/THALES, um derartige optische
Strukturen mit hoher Prizision und Oberflichen-
glite in einem moglichst wirtschaftlichen Prozess
herzustellen. Mit an Bord sind die Kollegen vom
Institut fir Produkt- und Produktionsengineering
(IPPE), mit denen das INKA schon viele gemeinsame
Projekte bearbeitet hat.

Die Forschenden tragen zunadchst mithilfe ultrakur-
zer Laserpulse ganz gezielt Material von der Kunst-
stoffoberflidche ab — eine Spezialitit der Lasergruppe
am IPPE. Die im Mikrometerbereich strukturierte
Oberfldche ist danach allerdings noch zu rau und
muss in einem nachfolgenden Produktionsprozess
geglittet werden — ohne dabei die gelaserten Struk-
turen zu verdndern. Um dies zu erreichen, wurde
eine im Nano-Argovia-Projekt SurfFlow entwickelte
Methode anwendet, die selektiv die Materialeigen-
schaften eines Teils der Probe verdndert.

Mit einer UV-C Bestrahlung wird selektiv die Ober-
fliche so modifiziert, dass sich die Temperatur redu-
ziert, bei der sich die Polymere vom festen Zustand
in eine zdhfliissige Schmelze umwandeln. Die Wis-
senschaftler reduzieren damit also die sogenannte
Glasiibergangstemperatur. Erfolgt im Anschluss
eine sanfte Erwdrmung der Probe, erreichen die
behandelten obersten Schichten ihre Glastiber-
gangstemperatur und glitten sich. Tiefer liegende
Schichten bleiben dagegen so gut wie unverdndert
und die Mikrostruktur der Oberflidche bleibt erhal-
ten.

«Mit dieser Technik lassen sich prézise Vorlagen her-
stellen, um unterschiedliche Sicherheitselemente
zu vervielfiltigen», erklirt Projektleiter Per Magnus
Kristiansen. Um dies zu erreichen sind allerdings
noch weitere Anstrengungen nétig. Denn es zeigte
sich gegen Ende des Projekts, dass fiir eine erfolgrei-
che Glittung gelaserter Strukturen ein anderer An-
satz verfolgt werden muss. Diese Arbeiten werden
aktuell in einem vom Aargauer Forschungsfonds
geforderten Folgeprojekt weitergefithrt — wieder-
um in Zusammenarbeit mit dem IPPE und Gemalto/
THALES.

Oberflachen mit neuen Eigenschaften
Neben der Strukturierung von Oberflichen bietet
auch deren Funktionalisierung grosses Potenzial

Im Nano-Argovia-Projekt ReLaFunAF werden Oberflachen so beschichtet, dass Fingerabdriicke nicht zu sehen sind. Die Abbildung zeigt einen mit

dem RelaFun-Prozess strukturiertern Lack (Bild: INKA, FHNW).



fiir verschiedenste Anwendungen. So kénnen bei-
spielsweise Polymere und Molekiile mit funktio-
nalen Gruppen durch Elektronenstrahlen auf der
Oberfliche verankert werden (grafting) und damit
die Eigenschaften der Oberfliche verandern. Elekt-
ronenstrahlen verdndern bei manchen Kunststoffen
auch die Vernetzung der Polymere in der dusseren
Schicht (cross-linking) und erhéhen damit die Sta-
bilitdt. Beschichtungen verschiedener Art statten
Oberflichen ebenfalls mit neuen Eigenschaften aus.
Durch die Aktivierung von Kunststoffoberflichen,
beispielsweise mittels Plasmabehandlung, kénnen
diese auf nachfolgende Prozessschritte wie Kleben,
Bedrucken oder Hinterspritzen vorbereitet werden.

Das Team um Dr. Sonja Neuhaus vom INKA beschif-
tigt sich bereits seit Jahren mit derartigen Ober-
flichenfunktionalisierungen und war ebenfalls an
einigen Nano-Argovia-Projekten beteiligt.

Oberflachen ohne Abdriicke

Im Projekt ReLaFunAF entwickelt die Gruppe zur-
zeit Beschichtungen, auf denen Fingerabdriicke
nicht zu sehen sind. Sie tragen dazu eine Schicht
auf den Kunststoff auf, die bei Bestrahlung mit UV-
Licht gehirtet wird. Nach Bestrahlung mit UV-LED
kommt es aber nicht zu einer kompletten Hirtung.
Es verbleibt eine «klebrige» Schicht, die noch reak-
tive Gruppen enthdlt. An diese konnen in einem
zweiten Beschichtungsschritt funktionale Molekiile
kovalent binden, die dann durch eine weitere kom-
plette UV-Hirtung fest verankert werden.

«Da die funktionale Schicht nicht mit dem urspriing-
lichen Substrat in Kontakt kommt, sind auch Funk-
tionalisierungen moglich, die normalerweise an
der Probe nicht oder nur schlecht haften wiirden.
Das ist ein ganz wesentlicher Vorteil», erklirt Sonja
Neuhaus den Ansatz.

Wenn die Methode erfolgreich ist, konnte eine
Vielzahl von Objekten von dieser Beschichtung
profitieren — jeder von uns wiirde bestimmt einen
fingerabdruckfreien Bildschirm auf dem Mobiltele-
fon begriissen.

Schneller Nachweis von Bakterien

In einem vom Schweizerischen Nationalfonds ge-
forderten Projekt untersucht die Neuhaus-Gruppe
zurzeit auch die Moglichkeit, Enzyme auf einer
Kunststoffoberfliche zu verankern. Langfristig
planen die Forschenden das Enzym Luciferase zu
verwenden. Diese beispielsweise in Gliihwiirmchen
vorkommende Protein katalysiert in Gegenwart von

Die blaue Farbe entsteht durch die Aktivitdt eines auf der Oberflache
verankerten Modellenzyms (Bild: INKA, FHNW).

Sauerstoff die Umwandlung von Luciferin in Oxy-
luciferin. Bei der Reaktion wird auch ATP (Adenosin-
triphosphat), das auch als «<Wihrungseinheit» von
Energie in Lebewesen bezeichnet wird, umgesetzt.
Daher eignet sich das Luciferin-Luciferase-System
auch als quantitativer Nachweis von ATP und kann
eingesetzt werden, um Bakterien-Kontaminationen
nachzuweisen.

Biomolekiile wie Luciferase bendtigen auf der Kunst-
stoffoberfliche eine giinstige Umgebung, idealer-
weise eine quellfihige, wasserliebende Schicht.
Diese wird mittels Elektronenstrahl-unterstiitztem
Grafting von funktionalen Polymeren auf dem Subs-
trat erzeugt. Die optimale Benetzung der Oberfliche
durch die Polymerlosung beim e-grafting wird durch
eine vorgiangige Plasmabehandlung sichergestellt.

Bevor die Verankerung von Luciferase untersucht
wird, testen die Forschenden dann zundchst ein
Modellenzym, das eine einfache Farbreaktion ka-
talysiert. Damit konnen die Wissenschaftlerinnen
und Wissenschaftler schnell und relativ einfach
bestitigen, dass die verankerten Enzyme auf der
Oberflache funktionsfahig sind und arbeiten.

An die Bedingungen angepasst

Zahlreiche weitere Arbeitsgruppen im SNI-Netzwerk
beschiftigen sich mit dem intelligenten Einsatz von
Kunststoffen.



So entwickelte ein Team der Hochschule fiir Life
Sciences der FHNW, des Hightech-Forschungs-Zen-
trums fiir Mund-Kiefer-Gesichtschirurgie des Uni-
versititsspitals Basel sowie der Firma CIS Pharma
AG neuartige, nanostrukturierte Implantate, welche
die Regeneration von Knochen und Weichteilen im
Kiefer- und Mundbereich unterstiitzen und patien-
tenspezifisch durch 3D-Druck hergestellt werden
konnen.

Als Basis dient dabei eine mehrschichtige Polymer-
Membran, basierend auf der von CIS Pharma ent-
wickelten Cellophil-Technologie. Cellophil ist eine
Mischung verschiedener natiirlicher Aminosduren,
die tiber ein Acryl-Riickgrat verbunden sind und
sich durch eine sehr gute Biokompatibilitit aus-
zeichnen. Die Polymere werden mit vernetzenden
Substanzen gemischt. Je nach Menge fiihrt dies nach
Bestrahlung mit UV-Licht zu unterschiedlich poro6-
sen Membranen. Die Forschenden sind daher in der

Lage die verschiedenen Schichten des Implantats
mit unterschiedlichen Eigenschaften ausstatten — je
nachdem, mit welchen Zelltypen sie im Koérper in
Kontakt kommen. Trotz der unterschiedlichen Zu-
sammensetzung der Schichten, kann das Implantat
in einem Schritt und spezifisch fiir den jeweiligen
Patienten angepasst gedruckt werden.

Weites Feld mit zahlreichen Herausforderungen
Die gezeigten Beispiele geben nur einige von zahlrei-
chen moglichen Anwendungen moderner Kunststof-
fe wieder, die am SNI erforscht werden. Kunststoffe
sind aus unserem Leben nicht mehr wegzudenken
und werden auch weiterhin in zahlreichen Berei-
chen eingesetzt werden und uns wertvolle Verbesse-
rungen bringen. Wir werden allerdings auch stark
daran arbeiten miissen, wie Kunststoffe aufgearbei-
tet und wiederverwendet werden konnen, um wert-
volle Ressourcen intelligent einzusetzen und unsere
Umwelt zu schiitzen.



