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ol gasférmig in die Lésung transportiert
und sorbiert und dadurch die Loslich-
keit des NaCl herabgesetzt.

Der Verteilungskoeffizient bei der
Reinigungskristallisation hingt wesent-
lich von der Wachstumsgeschwindigkeit
G und diese wiederum von der Ubersiit-
tigung ab [1]. Durch den experimentell
einfach kontrollierbaren Ethanol-Partial-
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druck der Gasphase kann die Ubersitti-
gung des Systems in weiten Grenzen
variiert werden.

Es wurden mittels membrangestiitz-
ter Kristallisation ausgehend von einer
Einspeise mit 7 % KCl sehr geringe Ver-
unreinigungsgrade von 0,003 % bei
kleiner Wachstumsgeschwindigkeit von
G = 10° m/s erzielt. Vergleichende

Disperse Systeme

Experimente mit schneller Antisolvent-
dosierung fithrten zu héheren Verunrei-
nigungsgraden von 0,010 % bei G =
10® m/s und 0,012 % bei G = 10° m/s.

[1] J. A. Burton et al., J. Chem. Phys. 1953,
21 (11), 1987.
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Der Vortragsfokus liegt auf dem Mecha-
nismus der thermischen Denaturierung
des majoren Molkenproteins f-Lg. Es
wurde eine neue Methode zur reaktions-
kinetischen Beschreibung und Modellie-
rung der reversiblen Auffaltung und
irreversiblen Aggregation von Molken-
proteinen entwickelt, die es erlaubte,
beide Teilreaktionen unabhingig von-
einander zu beurteilen und im Hinblick
auf Milieueinfliisse zu charakterisieren.
Daraus resultierten die Méglichkeit zur
Vorhersage der Konzentration an nati-
ven und irreversibel denaturierten Pro-
teinen wihrend der Erhitzung und auch
die Moglichkeit zur Berechnung des An-
teils an Proteinmolekiilen, die sich im
thermisch induzierten ,molten globule
state“ befinden.

Die Konzentrationsberechnung parti-
ell aufgefalteter Proteine erlaubte es,
bekannte Phinomene der Molkenpro-
teindenaturierung mathematisch zu er-
kliren: die Anwesenheit eines Knicks
in der ARRHENIUS-Darstellung der
formalen Denaturierungsgeschwindig-
keitskonstante, die Verschiebung der
Knick-Temperatur in Abhingigkeit von
den Milieubedingungen, unterschied-
liches thermisches Verhalten geneti-
scher Varianten f-Lg A und B sowie eine
Riickkopplung zwischen Aggregation
und Auffaltung von Proteinen. Mit die-
ser neu entwickelten kinetischen Be-
schreibung gelang es auflerdem, DSC-
Messungen an a-La und f-Lg-Losungen
mit hoher Genauigkeit zu modellieren,
wobei ausschlieflich aus HPLC-Analy-

sen berechnete thermodynamische Gro-
Ren ,eingespeist® wurden. Dadurch
konnte das allgemein bekannte Phino-
men der Verschiebung der Peak-Tempe-
ratur im DSC-Thermogramm von f-Lg
mit steigender Heizrate und Proteinkon-
zentration kinetisch interpretiert und
vorhergesagt werden und auch, weshalb
dieses Phinomen bei den reinen a-La-
Lésungen nicht auftreten kann. Molken-
proteinmolekiile erlaubten es, die Bil-
dung von Dimeren, Trimeren und
Polymeren wihrend der thermischen
Behandlung zu berticksichtigen. Da-
durch konnte eine Beziehung zwischen
den Ergebnissen von HPLC, DSC und
SDS-PAGE mathematisch begriindet
und durch Untersuchungen an f-Lg AA
bestitigt werden.
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eines kompakten Partikelpfropfens an
einer Prallplatte eingesetzt. Dieser Pro-

zess ist eine innovative Art der Zerklei-
nerung, bei der die Partikeln aufgrund
einer Kombination von Prallbeanspru-

Abbildung. Bruchwahrscheinlichkeit Pg von Glaskugeln in Ab-
héngigkeit des Abstandes d der Pfropfenschicht zur Prallplatte:
Vergleich von Experiment und DEM-Simulation.
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chung und interpartikulirer Beanspru-
chung durch die abrupte Stauchung des
Pfropfens vor der Prallplatte zerstort
werden.

Zerkleinerungsergebnisse aus Versu-
chen mit Glaskugeln werden hier pra-
sentiert. Die farbliche Markierung defi-
nierter Bereiche des Partikelpfropfens
ermoglicht eine detaillierte, ortsaufge-
l6ste Untersuchung der Zerkleinerungs-
effizienz. Umlagerungen innerhalb des
Pfropfens wihrend seiner pneumati-
schen Beschleunigung in einem vertika-
len Schussrohr werden durch geeignete
konstruktive Mafinahmen verhindert,
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sodass der Aufbau des Pfropfens beim
Verlassen des Schussrohrs seinem
urspriinglichen Aufbau vor der Be-
schleunigung entspricht. Auf diese
Weise sind definierte Startbedingungen
fur die DEM-Simulationen realisiert.
Die Einfliisse verschiedener Betriebs-
parameter wie Ausgangspartikelgrofe,
Aufprallgeschwindigkeit und Pfropfen-
hohe auf das Zerkleinerungsergebnis
werden diskutiert.
Einzelkorn-Prallexperimente dienen
zur Bestimmung der Parameter eines
von Vogel [1] vorgestellten Zerkleine-
rungsmodells. Anhand der Ergebnisse
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der Einzelkornexperimente wird das ver-
wendete DEM-Modell hinsichtlich der
maximal auftretenden Druckkrifte wih-
rend eines Kontakts kalibriert. Die Be-
schreibung der Wechselwirkungen zwi-
schen den Partikeln bzw. einem Partikel
und der Prallplatte erfolgt mittels des
Kontaktmodells nach Hertz Mindlin.
Zwischen den Ergebnissen aus DEM-
Simulationen und Experimenten erge-
ben sich gute Ubereinstimmungen.

[1] L. Vogel, W. Peukert, Chem. Eng. Sci.
2005, 60, 5164.
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Co-Kristalle reprisentieren neue Struk-
turmodelle, die insbesondere in der
Pharmaindustrie grofles Interesse er-
fahren, da anstelle einer additiven
Kombination der Eigenschaften der
Komponenten eine {iberproportionale
Wirkungssteigerung im Co-Kristall er-
zielt werden kann. Der Begriff Co-Kris-
tall wird fiir ganz unterschiedliche
Strukturen verwendet. Im einfachsten
Fall werden Co-Kristalle als Produkte
einer Co-Kristallisation von zwei oder
mehreren Komponenten definiert. Kon-
kreter sind strukturell orientierte Defini-
tionsversuche, die die Wechselwirkung
der Komponenten im Produkt beschrei-
ben, z. B. nicht-kovalente Bindungen.

P5.15

Co-Kristallisationsversuche ~ wurden
mit den energetischen Materialien Tetra-
methylentetranitramin (HMX) und Tri-
methylentrinitramin (RDX) begonnen.
Ein erster Versuch bestand darin, die
Oberfliche je eines HMX- und eines
RDX-Partikels anzulésen und die Parti-
kel in Kontakt zu bringen. Nach Ver-
dampfung des Losemittels haften die
beiden Partikel fest aneinander. Weitere
Versuche umfassten die Verdampfungs-
kristallisation, die Fillung und die
Kiihlkristallisation von Losungen und
Lésungsgemischen, auch unter Verwen-
dung von Impfkristallen. Die Verfahren
lieferten ein breites Probenspektrum,

das von sehr feinen Pulvern bis zu grob-
kérnigen Partikeln reicht.

Zur Analyse der hergestellten Partikel
wurden die Lichtmikroskopie, das Ras-
terelektronenmikroskop und die Ront-
genpulverdiffraktometrie eingesetzt. Die
abbildenden Methoden liefern insbeson-
dere bei den grob-kérnigen Partikeln
Informationen  tiber  Partikelaufbau
und Habitus. Sie eignen sich zum
Nachweis grober Co-Kristalle, geben
jedoch kaum Informationen iiber den
Bindungsstatus. Eine Unterscheidung
der Komponenten auf Basis der Kristall-
struktur liefert die Réntgenpulverdif-
fraktometrie.
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Die Biotechnologie wird als die Schliis-
seltechnologie fiir das 21. Jahrhundert
bezeichnet. Allerdings biindelt die Auf-
bereitung des Zielprodukts in der Bio-
technologie im Downstream Processing
heute teilweise bis zu 80 % der Betriebs-
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und Investitionskosten. Im Sinn einer
kostengtinstigen und nachhaltigen Bio-
technologie wird daher vermehrt die
Aufmerksamkeit auf die Entwicklung
und Anwendung neuer hybrider Trenn-
techniken gelegt. Ein Beispiel hierfiir ist

die selektive Bioseparation. Dabei wer-
den spezielle Magnetbeads auf Polymer-
basis mit eingebetteten magnetischen
Nanopartikeln und einer auf das
Zielprodukt abgestimmten Oberflichen-
funktionalisierung als Trigerpartikel
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