{Chemiewirtschaft>

Weil3e Biotechnologie:

Chemikalien aus dem Fermenter

Bis zum Jahr 2010 ist damit zu rechnen, dass 20 % des Chemieumsatzes durch biotech-

nische Verfahren erwirtschaftet werden. Besonders die Fein- und Spezialitatenchemie

sucht in der Biotechnik intensiv nach alternativen Syntheserouten.

© Die Biotechnologie bietet nicht
nur die Moglichkeit, bestehende
Produkte umweltfreundlicher und
kostengunstiger zu produzieren,
sondern sie eroffnet auch den Zu-
gang zu neuen Produkten, die nur
biotechnisch  hergestellt werden
konnen.

Relevante biotechnische Produkti-
onsverfahren sind die Biotransforma-
tion, die Fermentation und der Ein-

satz transgener Tiere und Pflanzen.

Biotechnische Produktions-
verfahren

© Es gibt bereits viele Anwendungen

fur biotechnische Verfahren. Enzyme

in Waschmitteln verringern die Ab-
wasserbelastung und wirken schon
bei niedrigeren Temperaturen, so
dass der Energieverbrauch reduziert
wird. In der Papier- und Textilindus-
trie haben sich biotechnische Rei-
nigungs- und Bleichprozesse etab-
liert, da der Einsatz mafSgeschneider-
ter Enzyme umweltfreundlicher und
materialschonender ist.

Die verschiedenen Verfahren der

,weiflen Chemie“ im einzelnen:

e Die Biotransformation (Enzym-
katalyse, Ganzzellbiotransforma-
tion) ist die Umwandlung eines
spezifischen Substrates durch ste-
reospezifische Katalyse isolierter
Enzyme, Zellen oder Mikroorga-
nismen.

e Bei der Fermentation produzieren
entweder Mikroorganismen (Bak-

terien, Hefen, Pilze, Algen) oder

tierische/pflanzliche Zellkulturen

aus preiswerten C- und N-Quellen

Naturstoffe als Stoffwechselpro-

dukte. Insbesondere bei der Fer-

mentation mit tierischen oder
pflanzlichen Zellkulturen kénnen
gezielt komplexe Biomolekiile
entstehen, fir die keine che-
mische Syntheseroute entwickelt

werden kann (z.B. Zucker- und Li-

pid-modifizierte Proteine).

e Transgene Tiere und Pflanzen
sind genetisch modifiziert, um
Produkte in optimierter Menge
und Qualitit herzustellen (z.B.
ist bei der Entwicklung trans-
gener Pflanzen mit hoherem Vita-
mingehalt der Einsatz von Vita-
minen aus chemischer Produkti-
on als Futtermittelzusatz nicht
mehr notwendig).

Fur industrielle Produktionsver-
fahren am bedeutendsten sind in
den nichsten Jahren die Fermentati-
on von Mikroorganismen und die
Enzymkatalyse.

Die Fermentation bietet den Vor-
teil, dass sie einstufig ist und relativ
einfach zum gewtinschten Produkt
fuhrt. Der Nachteil ist, dass in grofSer
Verdinnung gearbeitet werden muss.

Bei der Enzymkatalyse kann mit
wesentlich hoheren Konzentratio-
nen gearbeitet werden. Allerdings
fuhrt ein einzelner enzymkatalyti-
scher Schritt nicht immer einstufig
zum gewunschten Produkt, so dass
mehrstufige Reaktionen erforderlich

sind. Trotzdem wird die zellfreie Bio-
transformation die Fermentation
weitgehend ersetzen.

Transgene Pflanzen und Tiere
werden in den niachsten zehn Jahren

noch keine grofSere Rolle spielen.

Potential der industriellen
Biotechnologie

© Im Jahr 2010 werden ca. 20% der
Chemieprodukte in einer Groflen-
ordnung von rund 300 Mrd. US-Dol-
lar auf biotechnischem Wege her-
gestellt (Abbildung 1).

Im Polymersegment werden es
bis dahin ca. 15% der Produkte sein.
Die Nutzung nachwachsender Roh-
stoffe und neue Produkteigenschaf-
ten durch biotechnologische Verfah-
ren stehen hier im Fokus.

Bei der Spezialitatenchemie wer-
den 2010 ca. 20% des Umsatzvolu-
mens biotechnisch hergestellt. Die
Biotechnologie bietet dabei viele Mog-
lichkeiten in der Lebensmittel-, Kos-
metik-, Textil- und Lederindustrie.

In der Basischemie und bei den
Zwischenprodukten wird fir die
biotechisch hergestellten Produkte
ein Anteil von etwa 15 % erwartet. Er
ist in erster Linie auf die Herstellung
von organischen Chemikalien durch
Fermentation und die verstarkte
Nutzung nachwachsender Rohstoffe
zurtickzufithren.

Das grofte Potential biotech-
nischer Verfahren liegt bei der Fein-
chemie. Hier werden 2010 etwa 60 %
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des Umsatzvolumens biotechnisch
hergestellt. Der grofite Einfluss der
Biotechnologie wird bei Verfahren
zu verzeichnen sein, bei denen kom-
plexe chirale Molektle herzustellen
sind, da Agro- und Pharmawirkstof-
fe mit Chiralitatszentren haufig bio-
technisch enantiomerenrein pro-
duziert werden konnen. Mehr als
50% der Top-100-Arzneimittel ba-
sieren auf enantiomerenreinen
Wirkstoffen und derartige Arznei-
mittel haben bereits heute einen
Umsatz von mehr als 100 Mrd. US-
Dollar. Zudem sind 60% der neuen
Wirkstoffe in Phase 2 und 3 der Arz-
neimittelentwicklung chiral und
90% der neuen chiralen Substanzen
werden gleich enantiomerenrein
dargestellt. Daher entwickelt sich
die Biotransformation zu einer
Schlussel- und Differenzierungs-
technik in der Wirkstoffsynthese.
Das fortschreitende Wissen tber
Enzymreaktionen in nicht-wassriger
Losung fihrt bei der Biotransforma-
tionen zu einem breiteren Verfah-
rensspektrum und einer grofSeren
Anzahl an Substraten. Neue Ent-
wicklungen im Reaktor- und Verfah-
rensdesign verbessern die Raum-
Zeit-Ausbeute, modifizierte Immo-
bilisierungstechniken verkiirzen die
Standzeiten immobilisierter Enzyme
und Zellsysteme. Die vielseitige An-
wendung von Extremophilen fithrt
zur Entwicklung robusterer Prozes-

se, vergrofSert die Vielfalt der Verfah-

rensbedingungen und verkiirzt Re-
aktionszeiten.

Die verbreitete Nutzung des Di-
fuhrt
zur Entwicklung mafSgeschneiderter

rected-Evolution-Verfahrens

und leistungsfihiger Enzyme. Di-
rected Evolution (,,gerichtete“ Evolu-
tion) ist eine Methode, um durch
Eingriffe in den genetischen Code
von Mikroorganismen und dann Test
der Mutanten neue Spezies mit ver-
besserten Eigenschaften zu ztichten
Durch Direktklonen kénnen Mi-
kroorganismen verwendet werden,
die nicht kultivierbar sind. Die gen-
technische Modifikation von Mi-
fuhrt Ent-
deckung neuer Enzyme und Reak-

kroorganismen zur
tionen. Dabei reduziert das Metabo-
lic Engineering die unerwtinschten
Nebenreaktionen bei der zellgebun-
denen Biotransformation.

Die Finanzen

© Die entscheidende Triebkraft fir
einen Wechsel der Chemie zur wei-
fen Biotechnologie, zu biotech-
nischen Produktionsverfahren ist
eindeutig der Kostenfaktor. Ziel sind
massive Einsparungen bei den Pro-
duktionskosten durch Prozessver-
einfachungen und Einsparungen bei
den Roh-, Neben- und Abfallpro-
dukten. In einigen Industriezweigen
der Nahrungsmittelindustrie
lassen sich fur biotechnisch her-

wie

gestellte Produkte zwar im Vergleich

Umsatz 2001 Umsatz 2010

Chemiewirtschaft <Blickpunkt>

zu chemisch hergestellten Produk-
ten manchmal hohere Preise erzie-
len, andere Faktoren als die Produk-
tionskosten spielen aber bei der
Wahl des Produktionsverfahrens in
der Regel keine Rolle. Die Restrik-
tionen biotechnischer Produktions-
verfahren werden daher mehrheit-
lich auf der wirtschaftlichen Seite
gesehen (operative Kosten, FuE-
Kosten, Investitionen). Die Synthese
Produkte che-
mischem Wege ist meist so gunstig,

bestehender auf
dass die Entwicklung eines biotech-
nischen Produktionsverfahrens in
der Regel nicht wirtschaftlich ist.
Die Entwicklung eines geeigneten
Biokatalysators ist beispielsweise
sehr kosten- und zeitintensiv und
daher ist die Enzymkatalyse ins-
besondere bei Nischenprodukten
nicht wirtschaftlich. Zudem existie-
ren Produktionsanlagen fur che-
mische Synthesen bereits und diese
konnen nicht ohne massive Neuin-
vestitionen auf eine biotechnische
Produktion umgestellt werden. In
sich entwickelnden Landern wie in
Asien hat die industrielle Biotech-
nologie dagegen bessere Wachstums-
chancen, da biotechnische Verfahren
oftmals nicht gegen etablierte Ver-
fahren in bestehenden Produktions-

anlagen konkurrieren mussen.

Gunter Festel, Jiirgen Knéll, Hans Gotz
Festel Capital
gunterfestel@festel.de
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bb. 1.
Im Jahr 2010 wer-
den ca. 20 % der
Chemieprodukte in
einer Grofienord-
nung von rund
300 Mrd. US-Dollar
biotechnisch her-
gestellt.
(Abb: Festel Capital)
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