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SPECIAL: Umwelt
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Molekulare Diagnostik
entdeckt neue Anwendungen

ANALYTIK Die molekulare Diagnostik wird in den nichsten Jahren
zunehmend in der Umweltanalytik Fuss fassen, prognostiziert Gunter

Festel von der Festel Capitalin Zug.

ufgrund von Uberschneidungen
Awerden die Bereiche Lebensmittel,

Umwelt, Agrar und Sicherheit unter
dem Oberbegriff Umwelt zusammenge-
fasst. Die Anwendungen fiir molekulare
Diagnostik im Umweltbereich sind diverser
als im Gesundheitsbereich, Klassische
molekular-diagnostische Methoden im
Umweltbereich werden vor allem fiir die
Identifizierung von Organismen eingesetzt
und hier ist die Biosensor-Technik
besonders wichtig. Aufgrund des relativ
kleinen und tiblicherweise nicht mit Kapital
iiberhiuften Marktes existieren weniger
Produkte und Firmen als im Gesundheits-
bereich.

Im Umweltbereich liegt der Schwer-
punkt der molekularen Methoden derzeit
auf dem Monitoring von Umwelteinfliissen
und auf der Detektion von Transgenen und
Biowaffen. Insbesondere das Monitoring
von Trink-, Grund-, und Abwasser auf pa-
thogene Organismen oder die Analyse kon-
taminierter Béden oder Gewiisser stehen
im Vordergrund, Im Bereich des Biomoni-
torings der Ostrogen- und Schadstoffbelas-
tung im Wasser befasst sich die aktuelle For-
schung mit dem Auffinden von Biomarkern
und der Erstellung von Genexpressionspro-
filen von Organismen an belasteten und
unbelasteten Standorten. Neuere Felder
sind die Untersuchungen zu der genauen
Feststellung der Auswirkungen eines Stoffes
auf einen Organismus, dhnlich Pharmako-
ZENnoMmics.

Beispiel dazu sind die Endokrin-aktiven
Substanzen und deren Effekte auf aquati-
sche Organismen. Endocrine Disrupting
Compounds (EDC) sind keine durch
Struktur sondern durch ihren biologischen
Effekt definierte Stoffklasse. EDCs sind exo-
gene Substanzen, die mit der Produktion,
Freisetzung, dem Transport, Metabolismus,
der Bindung, Wirkung oder Eliminierung
von natiirlichen Hormonen interferieren.
Zu den EDCs zdhlen unter anderen Hor-
mone, Pestizide, Industriechemikalien und
Mykotoxine. Viele EDCs binden an Ostro-
genrezeptoren. Der Nachweis von EDCs

und deren Effekte ist anhand von Genex-
pressionsanalysen moglich (DNA-Chips).
Die Detektion von EDCs ist iiber Biosenso-
ren moglich — hierbei geht es um Bindungs-
analysen die auf optischem, elektrochemi-
schem oder piezoelektronischem Weg
messbar sind. Derzeit werden entsprechen-
de Projekte iber EU- oder US-Behérden
finanziert.

Grosses Potenzial
fiir Biosensoren

Das Beispiel zeigt, dass Biosensoren in
der Umweltdiagnostik ein grosses Potenzial
bieten. Umweltanalytische Laboratorien
sind zwar in der Lage, ein sehr weites Spek-
trum an Substanzen mit extrem geringen
Nachweisgrenzen zu analysieren, diese Ana-
lysen sind in der Regel jedoch kostspielig
und zeitaufwindig, erfordern den Trans-
port von Probenmaterial ins Labor und
kénnen nur von geschultem Fachpersonal
durchgefithrt werden.

Biosensoren eignen sich fiir den Test vor
Ort, sind hochspezifisch fiir bestimmie
Analyten in komplexen Mischungen, das
Analyse-Ergebnis liegt nach sehr kurzer
Zeit vor und sind von ungeschultem Perso-
nal einfach zu bedienen. Sie werden jedoch
vorerst keinen vollstindigen Ersatz fur
Laboranalytik leisten konnen. Umweltbe-
zogene molekularbiologische Fragestellun-
gen werden zurzeit grésstenteils von
Dienstleistungslaboratorien bearbeitet. Die
Anzahl der aktiven Firmen auf diesem
Gebiet ist jedoch relativ gering,

Frost & Sullivan
versprechen weiteres Wachstum

Es existieren keine verldsslichen Zahlen
tiber den Markt fiir molekulare Diagnostik
im Umweltbereich, Der Markt fiir enzym-
basierte Umweltanalytik in Europa wird
von Frost & Sullivan auf 200 Mio. USD
geschitzt, wobel ein weiteres forsches
Wachstum prognostiziert wird. Viele der im
Gesundheitsbereich titigen Firmen bieten
ein oder mehrer Produkte fiir den Umwelt-
bereich an, reine umweltdiagnostische Fir-

men existieren kaum, obwohl eine Vielzahl
an Anwendungen fiir den Umweltbereich
beschrieben worden sind. Zu den auf
diesem Gebiet tdtigen Firmen zihlen Azur
Environmental, Biacore, bioMerieux, Envi-
roLogix und Biotecon Diagnostics.

Die US-amerikanische Azur Environ-
mental steflt eine typische kleine Firma mit
einem schmalen Produktportfolio fiir die
Umweltdiagnostik dar. Es werden tragbare
Testsysteme zur Toxizititshestimmung von
Wasser-, Boden- und Olproben (Microtox)
sowie zur Bestimmung von Genotoxizitdt
{Mutatox) hergestellt und entwickelt. Die
Technik beruht auf einer Messung der
Lumineszenz von Vibrio fischeri in Gegen-
wart der Proben und Referenzsubstanzen.
Sind toxische Stoffe in der Probe vorhanden
bewirken diese eine Abnahme der Zellvita-
litdt, was zu einer Abnahme der Lumines-
zenz fithrt. Das System besteht aus lvophili-
sierten Bakterien und einem Photometer.
Ahnliche Systerne werden beispielsweise-
von Merck KGA, Genetronix oder Euro-
clone vertrieben.

32 Stoffbestimmungen
in 15 Minuten

Aus einem EU-finanzierten Projekt zur
Entwicklung eines kostengiinstigen und
transportablen Gerites zur Gewésseranaly-
se ging das Analysesystem River-Analyzer
hervor (RIANA). Die Weiterentwicklung
durch die Siemens AG und die Arbeitsgrup-
pe Gauglitz (Uni Tiibingen) fiihrte zu dem
Automated Water Analyser Computer Sup-
ported System (AWACSS). Das AWACSS-
System soll die gleichzeitige Analyse von
32 Analyten aus Umweltproben ermog-
lichen und neben On-site-Analysen auch
zur kontinuierlichen, automatischen Ana-
lyse von Gewissern eingesetzt werden. Zu
den Analyten zihlen unter anderem Hor-
mone, Pestizide und Antibiotika. Der Nach-
weis beruht auf -der optischen Detektion
fluoreszenzmarkigrter  Antikorper. Die

- Analyse ist innerhalb von 15 Minuten abge-

$chlossen. Der Prototyp wurde im Mai 2005
vorgestellt,

Eine besonders innovative Technik stellt
der Sensor von Innovative Biosensors dar.
Dieser ermdglicht den schnellen und
unkomplizierten Nachweis pathogener E.
coli an der Oberfliche von Fleisch und fri-
schen Erzeugnissen und ist sowohl fiir feste

Chemische Rundschau Nr. 8, 29. August 2006



Chemische Rundschau Nr. 8 vom 29.8.2006, S. 30-31

und flilssige Proben geeignet. Bei der Tech-
nik handelt es sich um eine «kiinstliche Zel-
les. Antikérper auf dem Sensor erkennen
spezifische Antigene, dies setzt eine der
Natur nachempfundene Signalkette im
inneren des Sensors in Gang, was zu einer
Freisetzung von Ca’*-Tonen fiihrt, die eine
detektierbare Biolumineszenz auslosen.
Das System ist hochempfindlich, sehr
schnell (5 Minuten/Messung) und kann
von ungeschultem Personal bedient wer-
den. Die Nachweisgrenze ist mit ca. 50
CFU/g mit der fiir PCR-Methoden
(10-10000 CFU/g} vergleichbar. Eine PCR
erfordert einen viel grosseren Zeitaufwand
und geschultes Personal. Eine Adaption der
Technologie fiir andere Spezies oder Analy-
ten im Kernbereich der Umwelttechnik
kénnte eine attraktive Alternative zu PCR-
Nachweisen darstellen.

Die Entwicklung alternativer Nachweis-
methoden kann die molekulare Diagnostik
unabhingiger von Analysegeriten oder
Fachpersonal machen. Vor allem gilt das fiir
Methoden, die eine vorangehende PCR
tiberfliissig machen. So entwickelt etwa die

GeneFluidics eine Analysenplattform fiir
Umwelt- und medizinische Diagnostik mit
Biosensoren, welche DNA im sub-fentomol
und Proteine im sub-picomol-Bereich
nachweisen kénnen, chue das Probenmate-
rial vorher amplifizieren zu miissen. Erste
Tests waren erfolgreich. Die Gottinger Fir-
ma Amodia GmbH hat mit dem «GenID»-
System einen Nachweis bestiminter
Nukleinsduren fiber Hybridisierung mit
immobilisierten Sonden entwickelt. Das
Prinzip é&hnelt handelsiiblichen Schnell-
tests. Allerdings ist hier zurzeit noch eine
vorgingige PCR notwendig.

Lab-on-a-chip-Systeme
sind im Kommen

Mehrere Firmen arbeiten an der Ent-
wicklung von Vollautomaten, die nur das
Aufbringen der Probe auf einen Chip oder
ein simtliche Reagenzien enthaltendes Car-
tridge erfordern, welches dann nur noch in
das Analysegerit eingebracht werden muss.
Dies ermoglicht Laien die verldssliche
Durchfiihrung einer molekularen Analyse,
ohne dass ein Labor benétigt wird. Die Lab-

on-a-Chip-Systeme sind fiir Arztpraxen,
Kliniklabors, Forschung, Pharmakogene-
tik, Tiergesundheit, Landwirtschaft und
Lebensmittel, aber auch fiir die Umweltan-
alytik geplant. Bisherige Automaten sind
jedoch eher fir Hochdurchsatz und
geschultes Personal als fiir automatisierte
Einzelanwendungen konzipiert.

So entwickelt beispielsweise die Directif
GmbH einen DNA-Analysen-Vollautoma-
ten, der aof jeden Schreibtisch passen soll,
und die entsprechenden Cartridges dazu.
Die Firma Nanosphere arbeitet an der Ent-
wicklung einer Nanotechnologie-Plattform
zur Analyse von Nukleinsiuren und Protei-
nen. Das BioBarcode-System soll Ergeb-
nisse innerhalb von 2 Stunden liefern. Das
«Prove [t»-System von Mobidiag ist fiir den
Nachweis gefahrlicher Erreger ausgelegt. -
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