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Auch fiir den Insider wird es immer
schwieriger, die laufenden Entwicklungen
der Methodik in der Naturstoff-For-
schung zu iiberblicken, weil die einzelnen
Arbeitsgebiete immer grofieres Detailwis-
sen erfordern.

Die Produktion, Isolierung und Cha-
rakterisierung von Sekundidrmetaboliten
und Proteinen aus fermentationstechnisch
zugénglichen natiirlichen Quellen zur Ge-
winnung neuer Wirkstoffe und Leitstruk-
turen fiir die chemisch-pharmazeutische
Industrie — und darum geht es in diesem
Buch — setzen sowohl Grundkenntnisse
als auch Spezialwissen in Mikrobiologie,
Verfahrenstechnik, Biochemie, Physikali-
scher und Organischer Chemie voraus.

Die zugrundeliegenden Arbeitsschritte
von der Fermentationsbrithe zum hoch-
reinen Wirkstoff werden sowohl in der In-
dustrie als auch in universitiren Arbeits-
gruppen heutzutage meist in Teamarbeit
bewiltigt. Die beteiligten Forscher erhal-
ten vielféltige Unterstiitzung von Firmen,
die ihnen zunehmend leistungsfdhigere
Arbeitsgerite, Materialien und Techniken
zur Verfiigung stellen.

Einige dieser Spezialisten aus Universi-
titen und forschender Industrie haben
sich nun zusammengefunden, um den
neuesten Stand des ,,Downstream proces-
sing™ in der Naturstoff-Forschung zu-
sammenzufassen. Dabei bleiben zwar Ge-
biete wie die Isolierung und Stamm-
haitung der Produzenten und die am Ende
des Prozesses stehende Strukturaufkli-
rung weitgehend ausgespart, aber alle da-
zwischenliegenden Arbeitsschritte werden
eingehend betrachtet. ,,Downstream pro-
cessing* ist quasi gleichbedeutend mit der
Produktion, Anreicherung und Isolierung
von reinen Sekundirstoffen und Pro-
teinen aus natiirlichen Quellen.
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Zum Inhalt: Der Herausgeber, M. S.
Verrall, ist Naturstoffexperte beim bri-
tischen Pharmakonzern Smith-Kline-
Beecham. Er gibt im ersten Abschnitt ei-
nen Uberblick iiber die historische Ent-
wicklung und die Bedeutung biologisch
aktiver Naturstoffe als Wirksubstanzen
und Leitstrukturen fiir die pharmazeuti-
sche Industrie, verdeutlicht Gemeinsam-
keiten und Unterschiede der Isolierungs-
strategien, z.B. bei Pflanzen und Mikro-
organismen und bet der Isolierung von Se-
kundérstoffen und Polypeptiden. Er
spricht zudem zukinftige Entwicklungen
und zu erwartende Technologiespriinge
(z.B. verstarkter Einsatz molekularbiolo-
gischer Methoden bei der Produktion von
Sekundirstoffen) an und stellt dabei die
folgenden Kapitel in einen thematischen
Zusammenhang. Diese behandeln den
,.state of the art" bei der Produktion, der
Anreicherung und der Reindarstellung
von biologisch aktiven Naturstoffen.

Im Autorenkollektiv finden sich neben
einigen Kollegen von Verrall vor allem
Forscher fithrender britischer Universiti-
ten, sowie Praktiker und Experten aus
kleineren und gréBeren Firmen. Dement-
sprechend widmen sich einige Kapitel den
Routineverfahren wie Gefriertrocknung,
Zentrifugation, Zellaufschlufl, Loésungs-
mittel- und Festphasenextraktion zur An-
reicherung des gewinschten Produktes
etc., sowie den gingigen Methoden zur
Fermentationsanalyse und ProzeBsteue-
rung. Dabei werden verschiedene Sicht-
weisen der Problematik angesprochen,
ohne daB sich die Inhalte zu stark iiber-
schneiden.

Vor allem im Bereich der Isolierung
biologisch aktiver Naturstoffe wird eine
breite Palette der zur Verfiigung stehen-
den Methoden in gesonderten Kapiteln
angesprochen. So werden nicht nur
Tonenaustauschchromatographie, Affini-
tdtschromatographie und HPLC ausfiihr-
lich dargestellt, sondern auch innovative
und weniger bekannte Methoden wie Ra-
dialfluchromatographie und der Einsatz
superkritischer Fliissigkeiten sowie fliissi-
ger Membranen bei Extraktion und Chro-
matographie. Als weitere Beispiele seien
die Beschreibung der Eigenschaften und
Anwendungsbereiche der DIAION-Ad-
sorberharze zur nichtionischen Festpha-
senextraktion durch die Mitglieder des
Entwicklungsteams (H. Tayakanaki et al.)
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bei Mitsubishi oder die Zusammenstel-
lung der vielfdltigen Moglichkeiten zur
Modifikation verschiedener Proteine,
zwecks Erleichterung der Isolierungsar-
beiten (A. Thompson), erwihnt.

Trotz der gewollten Praxisnidhe werden je-
weils auch die physikalisch-chemischen
Grundlagen angefiihrt und die wichtig-
sten mathematischen Formeln in den Text
eingebunden, sofern dies fiir das Grund-
verstindnis notwendig erscheint. Es man-
gelt auch nicht an Illustrationen, die gut in
den Text eingebunden sind. Dariiberhin-
aus werden in gesonderten Kapiteln die
theoretischen Hintergriinde der Integra-
tion von Prozessen in der Biotechnologie,
des Scale-Up vom Labor- zum Produk-
tionsmaBstab und der fiir Zulassung und
Qualitdtskontrolle wichtigen ,,Good Ma-
nufacturing Practice” eingehend beleuch-
tet. Wem das zu einem Thema hier Gebo-
tene nicht reicht, der findet am Ende jedes
Abschnittes ein umfangreiches aktuelles
Literaturverzeichnis.

Jeder, der in die Thematik involviert ist,
wird bei der Lektiire aktueller Publikatio-
nen (z. B. iiber neue biologisch aktive Na-
turstoffe) feststellen, daB diese stark er-
gebnisorientiert sind, weil meist die
Endprodukte des Evaluierungsprozesses
auf Kosten der zu ihrer Auffindung ange-
wandten Methodik in den Vordergrund
gestellt werden. Dies mag damit zusam-
menhdngen, daf} vielfach -eingefithrte
Standardmethoden praktiziert werden,
die nicht unbedingt in jedem Beitrag aus-
fihrlich beschrieben werden miissen.

Das Vorhaben der Verfasser, ein zu die-
sen reichlich vorhandenen , Ergebnispro-
tokollen* komplementires Nachschlage-
werk der Methodik des ,,Downstream
processing'‘ anzubieten, ist gelungen. Die
iibersichtliche Aufmachung und die vielen
Ilustrationen machen die gebotene The-
matik verstdndlich.

Das Werk stellt nicht zuletzt aufgrund
der Aktualitit der Beitrdge eine wesentli-
che Bereicherung des Angebotes an ein-
schlagiger Literatur auf diesem wichtigen
Gebiet der Biotechnologie dar. Die Lek-
tiire kann daher jedem empfohlen werden,
der sich mit der Herstellung und Isolie-
rung von Sekundirmetaboliten und Pro-
teinen aus natiirlichen Quellen beschiftigt.
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