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Entfernen von Endotoxin mit
Point-of-Use-Filtern

Endotoxine sind Lipopolysaccharide (LPS), die aus der aul3eren
Zellmembran gramnegativer Bakterien abgegeben werden.
Sie werden freigesetzt, wenn die Bakterienzelle abstirbt.
Endotoxine interagieren mit Zellen und sind Verursacher einer
grofRen Zahl schadlicher Wirkungen (Lit. 1. Dawson und Lit. 2.
Nagano). Andere Anwendungen wie In-vitro-Fertilisation (Lit.
3.Dumoulin) und Zellkultur (Lit. 4. Stacey) sind sehr gefahrdet.
Verlassliche Experimente, die Zellteilung, Elektrophorese und
weitere biochemische Verfahren involvieren, profitieren alle
von der Beseitigung von Endotoxinen.

Endotoxine sind negativ geladen bei einem pH-Wert >2 und kénnen durch positiv
geladene Filter wie den ELGA LabWater-Biofilter wirksam entfernt werden.
Geladene Filter bieten eine minimale Obstruktion des Wasserflusses und stellen
die bevorzugte Option fiir eine Point-of-Use-Anwendung vor Ort dar, wenn sie als
letzte Stufe einer ganzen Reihe von Reinigungsverfahren angewendet werden.

Das in einem Ultrafilter (UF) eingesetzte physikalische Hindernis kann den Fluss einschranken, sofern keine groRe Oberflache besteht
(wie bei Reihenanwendungen), bzw. wo eine libermaRige GroRe nicht anwendbar ist, wie bei Point-of-Use-Geraten (POU), sind
Kompromisse in Bezug auf die Leistung denkbar. Diese Ultrafilter sind nicht absolut und lassen einige groRere Molekdile passieren.
Statt sich allein auf eine einzige Point-of-Use-Ultrafiltration zu verlassen, erscheint der Ansatz eines Gesamtsystems effektiver.

Dies besitzt den Vorteil einer Kombination von Technologien wie lonenaustausch, UV-, UF- und chemische Sterilisation.

ELGA Biofilter und ein alternativer Point-of-Use-Filter (auf Harnstoff-Formaldehyd-Basis) Endotoxin-Provokationstest
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Beide Point-of-Use-Filter wurden durch standiges Zufligen hoher
Konzentrationen Endotoxin zum den Filtern zugefiihrten Wasser
provoziert. Die Konzentration von Endotoxin wurde anschlieend
im Produktwasser mittels des Limulus-Amoebocyte-Lysate-Test
(Typ kinetischer turbidimetrischer Assay) gemessen.

Die meisten Endotoxin-Provokationstests sind von gereinigtem
LPS abhangig. Das Forschungsteam bei ELGA LabWater stellte
sein eigenes LPS aus schon in gereinigtem Wasser vorhandenen
Bakterien her. Dies war dazu vorgesehen, eine realistische
Umgebung fiir den Provokationstest zu imitieren. Anfangs
wurden die Bakterien aus dem gereinigten Wasser isoliert.

Die Mikroorganismen wurden in Peptonwasser inokuliert und
anschlieend bei 27°C inkubiert. Das Produkt wurde wiederholt
autoklaviert und mittels einer 0,45 pm Filtermembran gefiltert,
was ein konzentriertes Endotoxin ergab.

Jeder Test dauerte 5 Minuten (siehe Gesamttestwerte

in Abbildung 1), selbst bei mehr als 90 EU/ml und einer
Gesamtbeladung von beinahe 800.000 EU konnte kein Endotoxin
(<0.001 EU/ml) im Produktwasser vom Biofilter nachgewiesen
werden. Dies entspricht einem Keimreduktionsfaktor von 5.

Neben dem Entfernen von im Produktwasser enthaltenem
Endotoxin aus der Anlage darf ein solches Point-of-Use-Gerat
nicht das Wasser kontaminieren. Das schnelle Heraussplilen
von Resistivitat und TOC von neuen Filtern, wenn sie das erste
Mal verwendet werden, ist ein groRer Vorteil und eine gute
Indikation fiir einen laufenden minimalen Kontaminationseintrag
in das Produktwasser. Dies ist entscheidend wichtig, da die
Wasserreinheit nicht nach dem Filter kontrolliert werden kann.
Das schnelle Heraussplilen des Biofilters von TOC ist unten
dargestellt. Das Herausspiilen von TOC ist effizienter als ein auf
Ultrafiltration basierender alternativer Point-of-Use-Filter.

Herausspiilen von TOC aus Biofilter und Alternativer POU-Filter
(Harnstoff-Formaldehyd-Basis)
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Eliminierung der Endotoxinkontaminierung erfordert eine Kombination effektiver bakterieller Kontrolle Giber UV, chemische
Sterilisierung und optimale POU-Reihenfiltration. Positiv geladene Filter bieten das ideale Mittel zum Entfernen der letzten
Spuren von Endotoxin aus ultrareinen Wassersystemen. Der Biofilter wird dringend empfohlen zur Anwendung als positiv
geladener Filter und verursacht vernachlassigbaren Kontaminationseintrag.
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