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Einleitung:

Während in der organischen Chemie (z. B. Heterocyclen-Chemie) die

mikrowellenunterstützte organische Synthese längst Einzug in die Labors gehalten

hat, werden nun immer mehr Anwendungen für die Mikrowelle in der Biochemie

entdeckt. So wird der vorteilhafte Mikrowellen-Einsatz beispielsweise bei den

Proteinen und Peptiden im Rahmen der Synthese und bei der

Analyse/Qualifizierung der Proteine zu Nutze gemacht.

Proteine bzw. Peptide spielen für die physiologischen und biochemischen Funktion

lebender Organismen eine herausragende Rolle. Peptide und Petidomimetika

kommen z.B. auch als Wirkstoffe mit potenter Wirksamkeit in Frage, was schnelle

Synthesemöglichkeiten für die Forschung interessant macht; oder Proteine sind

selbst Ziel von Wirksubstanzen z.B. in Form von Enzymhemmern. Daher ist die

Sequenz- und Struktur-Analyse von Proteinen ein weiteres wichtiges Aufgabenfeld.

Chemische Reaktionen wie die Peptid-Synthese sind unter Mikrowelleneinwirkung

typischerweise deutlich schneller als unter konventioneller Erwärmung im



klassischen Ölbad. Organische und biochemische Reaktionen laufen bei

Verwendung von Mikrowellenenergie in wenigen Minuten ab, anstelle von Stunden,

wie es bei traditionellen Methoden üblich ist! Die genauen Mechanismen sind noch

nicht eindeutig geklärt, doch mittlerweile berichten viele tausende von

Veröffentlichungen und Übersichtsartikeln für die unterschiedlichsten Einsatzbereiche

von den enormen Möglichkeiten dieser leicht zu bedienende Technologie [1].

Für temperatursensitive Produkte oder Zwischenstufen ist auch die Kombination von

Mikrowellenaktivierung mit gleichzeitiger Kühlung zur Gewährleistung von niedrigen

Reaktionstemperaturen im Modell Discover CoolMate möglich. [2]. Bereman et al.

bestrahlten einen enzymatischen Aufschluss bei 25 °C mit ~ 250 W bei der

gleichzeitigen Kühlung im Discover CoolMate und zeigten verbesserte Ergebnisse

gegenüber den Reaktionsbedingungen ohne Kühlung. [3]

Abb. 1 Discover CoolMate für organische/biochemische Reaktionen bei gleichzeitiger

Mikrowellen-Bestrahlung und Kühlung

Peptid-Synthese



Bei der Synthese von Peptiden unter Mikrowelleneinwirkung ist eine erhöhte Reinheit

sowie eine Unterdrückung von Racemisierungen zu beobachten. Es konnte auch

gezeigt werden, dass besonders schwierige Sequenzen und insbesondere

langkettige Peptide gut in der Mikrowelle herzustellen sind. So wurde in Australien

von einem Peptid mit einer Kettenlänge von 111 mer berichtet, welches

ausschließlich im Mikrowellen-Peptid-Synthesizer hergestellt wurde. In der

Mikrowelle ist eine Eliminierung der Aggregationstendenz zu beobachten.

Abb. 2: CEM Discover mit Spezialausrüstung für die

Festphasen-Peptid-Synthese nach Merrifield

Für die Peptid-Synthese in der Mikrowelle stehen ein manuelles Gerät, das Discover

SPS und ein vollautomatisches System, das Liberty zur Auswahl. 20 Aminosäuren, 5

weitere Aminosäuren, 12 Harze und die weiteren Reaktionskomponenten wie

Aktivierungsreagenzien und Basen, die wie die Aminosäuren kommerziell auch über

CEM erhältlich sind, werden vollautomatisch in den Reaktor dosiert und das Peptid in

schnellen Schritten synthetisiert. Hier werden die Reaktionsbedingungen der

Festphasen-Synthese nach Merrifield mit der Mikrowellenaktivierung gekoppelt.




