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Ausgangssituation

Ziel der Crossflow-Filtration ist es, die Ablagerung zuriickgehaltener Stoffe als Deckschicht zu vermindern und
so den Flux zu stabilisieren. Beim Aufarbeiten komplexer Biosuspensionen oder kolloidaler Lésungen, wie
Milch und Bier, lasst sich aufgrund der enthaltenen polymeren Makromolekiile (z.B. Proteine und Polysaccha-
ride) und Partikel (z.B. Mikroorganismen) trotz hoher Uberstrémgeschwindigkeit die Deckschichtbildung nicht
vermeiden. Dies fuhrt zu geringen Filtratflissen, schlechten Trennspezifitdten und kurzen Filterstandzeiten mit
allen sich hieraus ergebenden negativen wirtschaftlichen Konsequenzen, insbesondere fiir kleine und mittel-
standische Unternehmen (KMU).

Durch Pulsation der Vorwartsstromung kdnnte ggf. ein hoherer Steady-state-Flux, eine bessere Permeation
von Zielsubstanzen durch die Membran und eine langere Standzeit der Anlagen zwischen zwei Reinigungsvor-
gangen erreicht werden. Dies wiirde héhere Produktreinheiten, bessere Ausbeuten und einen deutlich redu-
zierten Energieaufwand, allein durch die geringere Anzahl von Diafiltrationsschritten bei der Fraktionierung
von Proteinen und in der kontinuierlichen Fermentation mit Zellkulturen, erlauben. Durch die unstetige Scher-
beanspruchung der Ablagerungen kann bei insgesamt niedrigeren Stromungsgeschwindigkeiten eine redu-
zierte Partikelablagerung bzw. ein besserer Deckschichtabtrag erreicht werden.
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Ein weiterer Stromungsmodus, der aufgrund seiner wechselnden Beanspruchung zur Verhinderung einer Deck-
schichtbildung in Betracht kommt, ist eine alternierende Strémung, also eine oszillierende Stromung mit Stro-
mungsumkehr. Erste Erfahrungen mit der alternierenden Tangentialstromung als Zellrlickhaltesystem fiir Fer-
mentationen von Sdugetierzellen in kontinuierlichen Perfusionsverfahren macht man derzeit in der pharma-
zeutischen Biotechnologie. Verfahrenstechnisch ist diese Technik allerdings bisher kaum untersucht, ebenso
wenig ist sie in anderen Technologiebereichen erprobt.

Ziel des Forschungsvorhabens war die Bewertung dieser beiden unterschiedlichen Stromungskonzepte, die zur
Verminderung der Deckschichtbildung auf oder in Membranen und zur Erhéhung des angestrebten Stoffdurch-
gangs flihren sollen.

Forschungsergebnis

Im Rahmen des Projektes wurde eine Filtrationsanlage im PilotmaRstab entwickelt, die zur Uberstrémung der
Membran sowohl einen stetigen pulsationsarmen Feedstrom, also auch einen pulsierenden oder alternieren-
den Strémungsmodus realisieren kann. Dadurch kénnen diese drei unterschiedlichen Modi in ihrer Wirkung
auf Flux und Transmission wahrend unterschiedlichen Trennprozessen beurteilt werden und damit der Einfluss
der oszillierenden Stromungsmuster auf das Fouling abgeleitet werden. Dabei ergaben sich fir unterschiedli-
che Trennaufgaben unterschiedliche Effekt in Bezug auf die Reduktion des Foulings.

Bei der Fraktionierung von Milchproteinen werden die Kaseinmizellen zurtickgehalten, wahrend die kleineren
Molkenproteine durch die Membran in das Permeat gelangen. Lagern sich die zurlickgehaltenen Kaseinmizel-
len an der Membran ab, kénnen diese sich quervernetzen und bilden eine gelartige Deckschicht aus, welche
nicht nur den Flux drastisch reduziert, sondern auch zu einer teilweisen Retention der Molkenproteine fihrt.
Obwohl es durch die Anwendung pulsierender und alternierender Uberstrémung zu einer Lockerung dieser
Deckschicht kommt, reicht dies nicht dazu aus, um Mizellen aus dem Deckschichtverbund zu |6sen und damit
das Fouling zu reduzieren.

Bei der Aufreinigung von Proteinen aus einer Zellbriihe, welche hier modellhaft mittels Rinderserumalbumin
(BSA) und Saccharomyces-cerevisiae-Zellen abgebildet wurde, kommt es ebenfalls durch die zuriickgehaltenen
Zellen zur Deckschichtbildung, welche den Flux und den BSA-Durchgang negativ beeinflusst. Hier kdnnen durch
die Anwendung wechselnder Strémungsbeanspruchung im Vergleich zur stetigen Uberstrémung vermehrt Zel-
len aus der Deckschicht wieder abgetragen werden wodurch sich nicht nur ein erhéhter Flux, sondern insbe-
sondere auch eine stark erhéhte Transmission des BSA ergeben. Es zeigte sich dabei, dass insbesondere die
Amplitude der Wechselbeanspruchung einen starken Einfluss auf die Filtrationseffizienz hat. Dadurch, dass
eine Stromungsumkehr immer eine 100%ige Amplitude beinhaltet, lieRen sich bei alternierender Stromung
geringfligig hohere Flux- und Transmissionswerte erreichen als bei pulsierender Stromung mit hoher
Amplitude. Dieser Mehrwert wird jedoch durch eine starkere Anlagenbelastung und einen deutlich komplexe-
ren Anlagenaufbau kompensiert.

Zusammenfassend lasst sich sagen, dass oszillierende Stromungsformen in der Crossflow-Filtration das Poten-
tial haben, Fouling zu reduzieren und dadurch eine deutlich héhere Prozesseffizienz zu erreichen. Dieses Po-
tential hangt jedoch stark von intrinsischen Eigenschaften der deckschichtbildenden Komponenten ab.

Wirtschaftliche Bedeutung

Die Konzepte der pulsierenden bzw. alternierenden Stromung haben das Potenzial, das Fouling von Membra-
nen erheblich zu vermindern und somit die Filtrationseffizienz im Sinne eines hoheren Fluxes und einer ver-
besserten Trenneffizienz von Ziel- und Storsubstanzen zu verbessern.

Von den Ergebnissen kann eine Vielzahl von Betrieben aus den Bereichen Membranherstellung, Anlagenbau,
Lebensmittelindustrie und pharmazeutische Biotechnologie profitieren. Insbesondere kleine und mittelstandi-
sche Unternehmen werden auf ihrer Basis neue Produkt- und Verfahrenskonzepte umsetzen kénnen. Denkbar
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ist der Einsatz der alternierenden Stromung insbesondere in kleinen bis mittelgroBen Anlagen fiir Spezialauf-
gaben, die zur Kapazitatsausweitung modularisiert erweitert werden konnten. Die pulsierende Stromung
dirfte von Limitationen in Bezug auf Scale-up weniger betroffen sein. Sie ist leicht integrierbar, indem zyklisch
arbeitende Pumpen neben den installierten Umwalzpumpen lberlagernd installiert werden.

Der konkrete Nutzen fiir Anwender liegt vor allem in einer hoheren Filtrationseffizienz sowie in der Erhéhung
der Anlagenstandzeiten zwischen zwei CIP-Reinigungen. Membranhersteller und Unternehmen des Maschi-
nen- und Anlagenbaus erhalten durch das Projekt eine Grundlage zur Planung und Bewertung fiir Investitionen
in neue Anlagen- und Prozesskonzepte.
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