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Wasser ist die Grundlage des Lebens, und seine vielf�ltigen
Funktionen h�ngen mit dem komplexen dynamischen Ver-
halten auf der supramolekularen Ebene zusammen.[1] Die
meisten physiologischen Vorg�nge beruhen auf einem selek-
tiven Austausch von Ionen oder Molek�len zwischen einer
Zelle und ihrer Umgebung, wobei Wasser eine entscheidende
Rolle in diesen Transportprozessen spielt.[2] W�hrend k�nst-
liche Ionenkan�le intensiv erforscht wurden, um Wege zur
Verbesserung der Ionenleitung in Doppelschichtmembranen
zu finden,[3] ist das Gebiet der synthetischen Wasserkan�le
weniger gut untersucht.

Wassermolek�le kçnnen eine Reihe von schwachen re-
versiblen Bindungen bilden – Wasserstoffbr�cken, Salzbr�-
cken, dipolare Bindungen, koordinative Wechselwirkungen –
und damit verschiedenste Wechselwirkungen mit biologi-
schen Umgebungen eingehen. Die Gesamtausrichtung der
Wasserdipole ist von großer Bedeutung f�r die Regulation
des selektiven Transports von geladenen Komponenten durch
die Zellemembran. Zum Beispiel regulieren eingefasste
Wasserstr�nge mit entgegengesetzter Orientierung der Di-
pole selektiv das elektrochemische Potential entlang des
Aquaporin(Aqp)-Kanals und ermçglichen so die schnelle
Wasserdiffusion bei gleichzeitigem Ausschluss von Protonen
und Ionen.[4] Die Wasserdurchl�ssigkeit des in Polymervesi-
keln eingebetteten Aqp-Kanals ist um mindestens eine Grç-
ßenordnung hçher als bei klassischen Polymermembranen.[4c]

In einer anderen Studie konnte gezeigt werden, dass ungef�hr
f�nf Wassermolek�le pro Nanosekunde durch Kohlenstoff-
nanorçhrenmembranen fließen kçnnen. Der osmotische
Gradient entspricht den an biologischen Wasserkan�len ge-
messenen Gradienten.[4d] Eindimensionale Wasserdr�hte ha-
ben ein betr�chtliches Interesse auf sich gezogen, und selek-
tives Protonen-Gating stellt eine Schl�sselfunktion beim In-
fluenza-A-M2-Protonenkanal dar.[5]

Wassercluster innerhalb komplexer �berstrukturen ha-
ben ein betr�chtliches Interesse auf sich gezogen und wurden
im Zusammenhang mit verschiedensten fundamentalen Pro-
zessen untersucht, z. B. bez�glich der Wechselwirkungen mit
der Wirtmatrix oder Diffusionsph�nomenen unter r�umlich
strukturierten Bedingungen.[6] Trotz dieser eindrucksvollen
Entwicklung wurden nur einige wenige k�nstliche, hydro-

phobe,[7] hydrophile[8] und hybride amphiphile Poren[9] ent-
worfen, die einen effizienten selektiven Wassertransport
durch Doppelschichtmembranen gew�hren. Der Wasser-
transport durch Phospholipidvesikel kann durch optische
Mikroskopie und dynamische Lichtstreuung verfolgt wer-
den.[7–9] Die Hydrodynamik des Wassertransports im Kanal
wird von den Wechselwirkungen des Wassers mit dem Kanal,
der Wassermolek�le untereinander und vom elektrostati-
schen Profil der Wasserdipole im Kanal abh�ngen.

�ber einen vermittelten Protonentransport durch Dop-
pelschichtmembranen unter Ausschluss anderer Kationen
und Anionen wurde erstmals durch Percec et al. berichtet.[7]

Die dendritischen Dipeptide 1 (Abbildung1a) bilden �ber p-
Stapelwechselwirkungen stabile helikale Poren in Doppel-
schichten. Diese Poren, die man sich als „primitive Aqua-
porine“ vorstellt, transportieren Wasser, schließen aber Pro-
tonen nicht aus. F�r den Ausschluss der Ionen scheinen hy-
drophobe Effekte eine sehr wichtige Rolle zu spielen.

Sp�ter berichteten Barboiu und Mitarbeiter, dass Imid-
azol(I)-Quartetts sich durch innenliegende dipolare Wasser-
str�nge gegenseitig stabilisieren kçnnen, vergleichbar mit den
G-Quartetts, die �ber Kationentemplate stabilisiert werden.[8]

Die I-Quartetts sind in Lçsung, im festen Zustand und in-
nerhalb von Doppelschichten stabil und bilden rçhrenfçrmige
kanalartige chirale �berstrukturen. Diese Systeme haben auf
interessante Weise den mçglichen Zusammenhang zwischen
ihrem chiralen Aufbau und der wasserinduzierten Polarisati-
on innerhalb des Kanals aufgezeigt. �hnlich wie bei
Aquaporinkan�len, bilden auch bei diesem k�nstlichen Sys-
tem die eingeschlossenen Wasserstr�nge eine Wasserstoff-
br�cke mit der Innenwand des I-Quartetts und eine zweite
Wasserstoffbr�cke mit einem angrenzenden Wassermolek�l.
Die Wasserdipole nehmen eine einzigartige Orientierung ein
und bewirken, dass das elektrochemische Dipolpotential
entlang des Kanals aufrechterhalten bleibt. Die Ergebnisse
weisen stark darauf hin, dass Wassermolek�le und Protonen
die Doppelschichtmembranen durch die I-Quartett-Kan�le
passieren kçnnen. Der Ionenausschluss beruht auf sterischen
Effekten, w�hrend hydrophobe und hydrodynamische Ef-
fekte offenbar nur eine untergeordnete Rolle spielen. Der
wasserfreie „Aus-Zustand“ des I-Quartetts �hnelt der ge-
schlossenen Konformation des Protonen-Gates des Influen-
za-A-M2-Proteins.[5] Geringe Konformations�nderungen
f�hren zur Bildung eines Wasser-templatierten I-Quartetts, in
dem die Protonen entlang dem dipolar ausgerichteten Was-
serstrang in die geçffneten Gate-Regionen diffundieren
kçnnen.
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In einer erst k�rzlich erschienen Arbeit schlagen nun Hou
und Mitarbeiter ein sehr elegantes k�nstliches System vor,
das als selektiver Einzelmolek�l-Wasserkanal fungiert.[9] Po-
lyhydrazid-substituierte Pillar[5]arene wurden zum Aufbau
rçhrenfçrmiger, H-verbr�ckter Strukturen verwendet, die
eingebettet in Doppelschichtmembranen stabil sind. Der
Wassertransportmechanismus h�ngt stark von der L�nge der
rçhrenfçrmigen Anordnung ab. Der Pillar[5]arentetraester,
der k�rzeste der Reihe, induziert die Anordnung von Was-
serstr�ngen zu gestapelten molekularen Zylindern, die Pro-
tonen durch die Doppelmembranen leiten.[10] Die Einf�hrung
von Polyhydrazid-Substituenten am Pillar[5]aren resultiert in
der Bildung von abwechselnd hydrophoben/hydrophilen
Regionen, die die Wasserstr�nge unterbrechen und den Pro-
tonenfluss blockieren (Abbildung 1 c). In der Kristallstruktur

ist das Wasser H-verbr�ckt und bildet Dimere nahe der hy-
drophilen Regionen des Kanals aus, w�hrend andere, unge-
ordnete Wassermolek�le in der hydrophoben Region beob-
achtet werden.[9] Ein mittellanges Hydrazid-substituiertes
Pillar[5]aren kann Wasser nur dann transportieren, wenn zwei
Molek�le s�ulenfçrmig gestapelt in der Doppelschicht vor-
liegen.[10] Das l�ngste Hydrazid-substituierte Pillar[5]aren ist
3.5 nm lang, sitzt passgenau in der Doppelschicht und weist
eine ausgezeichnete Transportaktivit�t f�r Wasser und OH�-
Ionen auf.[9] �hnlich wie die Aquaporine transportiert dieses
unimolekulare System keine Protonen. Anders als die
Aquaporine, die die Wasser/Protonen-Selektivit�t anhand der
Dipolprofile im Kanal steuern, vermitteln die unimolekula-
ren Kan�le ihre Selektivit�t durch die Unterbrechung der
Wasserstr�nge in den Kan�len.

Abbildung 1. K�nstliche Wasserkan�le: a) Helikalen Pore, die von den dendritischen Dipeptiden 1[7] aufgebaut wird; b) ausgerichtete dipolare Was-
serstr�nge innerhalb eines chiralen supramolekularen I-Quartetts, das aus lipophilem Ureidoimidazol 2[8] aufgebaut wird und selektiv Wasser und
Protonen gegen Ionen transportiert; c) Hydrazid-funktionalisiertes Pillar[5]aren 3[9] , das als hochselektiver Einzelmolek�l-Wasserkanal fungiert.
Wassermolek�le und protonierte Wassermolek�le sind als rote/weiße Kalottenmodelle dargestellt. Große violette Kugeln stellen hydratisierte Kat-
ionen dar, die nicht in die Doppelschichtmembran eindringen.
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Betrachtet man die Ergebnisse, wird klar, dass die For-
schungen �ber k�nstliche Wasserkan�le gerade erst begonnen
haben. Hochentwickelte synthetische Ger�ste, die nat�rliche
Proteinfunktionen nachahmen, kçnnen Wasser/Protonen-
Transportpfade in Doppelschichtmembranen erzeugen. Bei
all den hier vorgestellten Systemen beruht der Ionenaus-
schluss auf hydrophoben[7] oder sterischen Effekten,[8–10]

w�hrend hydrodynamische Effekte nur eine untergeordnete
Rolle zu spielen scheinen. Wichtig ist der Befund, dass die
asymmetrischen chiralen �berstrukturen der I-Quartetts
dissymmetrische dipolare Wasserstr�nge innerhalb der Ka-
n�le anordnen kçnnen. Diese Art der Anordnung ist sehr
wichtig f�r die Protonenleitung durch die Membran[8] und
h�ngt mçglicherweise auch mit dem Mechanismus des Pro-
tonen-Gatings beim Influenza-A-M2-Protonenkanal zusam-
men.[6] Schlussendlich ergeben sich aus dem unkomplizierten
pr�parativen Zugang zu amphiphilen rçhrenfçrmigen Struk-
turen, die die Bildung von Wasserstr�ngen unterbrechen,[9]

neuartige Strategien zum Aufbau selektiver Wasser/Proto-
nen-Transportsysteme, wie sie auch bei Aquaporinen vorge-
funden werden.[4] All diese Beispiele legen den Grundstein
f�r die Entwicklung neuartiger Wasserkan�le, die es den
biologischen Systemen gleichtun kçnnen.
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