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201 Allgemein

Die thermische Behandlung eines Mediums in-
aktiviert nicht nur die Mikroorganismen, son-
dern wirkt sich ebenso auf die Grundbestand-
teile des Mediums aus. Komplexe Medien ent-
halten reagierfahige Substanzen wie Amino-
sauren und Zucker oder Vitamine, die unter
Temperatureinwirkung gespalten werden. Eine
lange Aufheizzeit wirkt sich besonders bei
grosseren Reaktoren nachteilig auf die Me-
diumsqualitat aus, weil das Verhéltnis der fiir
den Energieeintrag zur Verfligung stehenden
Oberflache zum Volumen des aufzuheizenden
Inhalts mit der Massstabsvergrdsserung immer
unguinstiger wird. In solchen Fallen wird mit
Vorteil die kontinuierliche Sterilisation des
Mediums eingesetzt.

202 Anlagentechnik und
Betriebsweise

Ublicherweise wird die optimale Sterilisation
durch exaktes Einstellen des Temperatur/Zeit-
Verlaufs erreicht (Abb. 1). Bei grésseren Fermen-
tationsanlagen ist es aber sehr schwierig, in
der Praxis ein zufriedenstellendes Temperatur/
Zeit-Profil einzuhalten. Mit einer kontinuier-
lichen Sterilisationsanlage (Abb. 3-5) ist das
nicht der Fall.

Abb. 1 Temperatur-Zeit-Diagramm.
Je grosser der Reaktor, umso langer
wird die Gesamtzeit tge =Aty+Aty+At;.

Der Sterilisationseffekt in der Aufheiz-
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201 General

Heat treatment of a medium not only
inactivates microorganisms but can alter the
basic constituents of the medium. Complex
media contain reactive substances such as
amino acids and sugars or vitamins, which are
progressively degraded by the action of high
temperatures. Large reactors require long
heat-up times because the ratio between the
area available for energy transfer and the
volume of the contents being heated grows
worse and worse as the scale increases. When
such extended heating would work to the
detriment of medium quality, continuous
sterilization of the medium can be employed
to advantage.

202 Hardware and operation

Optimal sterilization is commonly achieved
through a precise temperature-time schedule
(Fig. 1). In larger fermentation systems,
however, it is difficult to obtain a satisfactory
temperature versus time profile. This is not the
case with a continuous sterilization system
(Figs. 3-5).

und Abkiihlphase muss ebenfalls be-

ricksichtigt werden. Da in diesen bei-
den Phasen die Temperatur nicht kon-
stant ist, muss der Sterilisationseffekt
durch Integration berechnet werden. Im
Sterilisations-Arbeitsdiagramm ist nur
der Effekt wahrend der Haltezeit At,
massgebend.

Fig. 1. Temperature-time diagram. The
larger the reactor, the longer the total
time tyytq] = Aty + Aty + At3. The
sterilizing action in the heat-up and
cool-down phases must be allowed for.
But because the temperature is not
constant in these phases, the sterili-
zation effect has to be computed by
integration. Only the effect during hold
time At, is relevant for the sterilization
work diagram.
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Mit der Kontisterilisation kann ein sehr steiles
Temperatur-Zeit-Profil gefahren werden.
Ausserdem bietet sie die Moglichkeit, durch
entsprechende Kombination von Warmetau-
schern eine Energierlickgewinnung durchzu-
fiihren; damit lasst sich der Prozess gleich-
zeitig wirtschaftlicher gestalten. Aus diesen
Griinden ist flir eine moderne Verfahrenstech-
nik eine kontinuierliche Sterilisationsanlage
unentbehrlich.

Der Begriff "kontinuierlich”

Mit "kontinuierlich" ist nicht immer gemeint,
dass die Anlage permanent lauft, sondern le-
diglich, dass das Medium im Durchlauf sterili-
siert wird statt im Geféss. Allerdings kann eine
solche Anlage auch im eigentlichen Sinne der
Bedeutung, namlich zeitlich unbefristet, be-
trieben werden. Wird nur im Durchlauf ge-
fahren, so wire der Begriff Durchlaufsterili-
sationsanlage zutreffender.

Vorteile — kontinuierliche Sterilisation
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The continuous sterilization system is capable
of maintaining a very steep temperature
versus time curve. Also, an appropriate
combination of heat exchangers permits
€nergy recovery, improving process economics
at the same time. For these reasons, contin-
uous sterilization has become indispensable in
modern process engineering.

The “continuous” concept

"Continuous” does not mean that the
equipment runs non-stop, just that the
medium is sterilized while flowing through
the unit rather than in the tank. But a system
of this type can also be operated continuously
in the proper sense of the word, that is,
without any time restriction. The technique
itself could more aptly be referred to as "in-
line" or "flowthrough” as opposed to batch
sterilization.

Advantages of continuous sterilization
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203 Sterilisationsverfahren
HTST High Temperature Short Time

Gegenwartig sind vier HTST-Sterilisationsver-
fahren aus der Literatur bekannt: Verfahren
mit direkter und indirekter sowie kombinierte
Verfahren.

BIOENGINIEERING

203 HTST sterilization
p FOCESSES High Temperature Short Time

Four HTST sterilization processes are currently
known from the literature. They are
subdivided in groups with direct and indirect
heat transfer and combined processes.

HTST-Sterilisationsverfahren
HTST sterilization processes

Verfahren mit indirekter
Warmelibertragung
Indirect heat transfer

Kombinierte Verfahren
Combined processes

Verfahren mit direkter
Wérmeiibertragung
Direct heat transfer

Verfahren mit
Warmelibertragern
Heat exchanger
exchange

Verfahren mit Dampfinjektor
und Warmetibertragern
Steam injection plus heat

Dampf- Mikrowellen-
injektor erwarmung
Steam Microwave
injection heating

Abb. 2 verschiedene Sterilisationsverfahren
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Fig. 2 Classification of sterilization processes.
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204 Definition

Der Begriff "Sterilisation" im Wandel der Zeit
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204 Definition

How definitions have changed over time

Definition Definition Quelle* Giiltig im Bereich
Source® Applicable to

Physikalischer oder chemischer Prozess, Physical or chemical process that Reddish -

der alle vorkommenden lebensfahigen  destroys all viable forms of micro- (2)

Formen von Mikroorganismen (Bakter- organisms present (bacteria, spores,

ien, Sporen, Viren) zerstort. viruses).

Abtoten oder Entfernen aller Vegetativ Killing or elimination of all vegetative DAB 7 Pharmazie und Medizin

und Dauerformen von pathogenen und forms and spores of pathogenic and (3) Pharmacy and medicine

apathogenen Mikroorganismen in Stoffen, non-pathogenic microorganisms in

bei deren Zubereitung oder an Gegen-  substances, in their preparation, or on

standen. objects.

Abtoten bzw. Inaktivieren aller Mikro-  Killing or inactivation of all microorga Wall- Pharmazie und Medizin

organismen im Sterilisiergut.

nisms in the medium being sterilized.

hausser (5) Pharmacy and medicine

Absoluter Begriff, der die vollige Zer-

storung aller lebensfahigen Formen von
Mikroorganismen beinhaltet, d.h. ihren
Verlust der Fahigkeit zur Reproduktion.

Haltbarmachen von Nahrungsmitteln
durch Hitzeeinwirkung, indem alle
Vegetativ- und Fortpflanzungsformen
von Mikroorganismen und weitgehend
auch ihre Dauerformen abgetdtet
werden.

Wahrscheinlicher Prozess der Zerstérung
oder Entfernung aller lebensfdahigen

Formen von Mikroorganismen aus einem
definierten System durch einen kontinuier-
lichen oder diskontinuierlichen Prozess.

Abtdten oder irreversibles Inaktivieren
aller vermehrungsfdhigen Mikroorga-
nismen im Sterilisiergut. Umfasst die
erforderlichen Verfahrensschritte vor
und/oder nach dem Sterilisieren, aber
ohne eine eventuell erforderliche Vor-
oder Nachbehandlung des
Sterilisiergutes.

Absoluter Eliminierungsprozess aller
Mikroorganismen und das Inaktivieren
von Viren, die sich in oder an einem
Produkt oder Gegenstand befinden.

Die durch Abtdten bewirkte
Verminderung lebensfdhiger Formen von
Mikroorganismen, die in Stoffen, bei
deren Zubereitung und an Gegen-
stinden vorkommen, auf einen
berechenbaren, fiir die Anwendung am
Menschen bzw. Tier notwendigen Grad.

Absolute term denoting the complete
destruction of all viable forms of
microorganisms, that is, the loss of
their reproductive capability.

Sykes -
7

Imparting of keeping qualities to
foodstuffs through action of heat
killing all vegetative and reproductive
forms, and essentially all spores, of
microorganisms.

Lebensmittelindustrie
Food industry

Horn

(8)

Probabilistic process of destroying or
eliminating all viable forms of
microorganisms from a well-defined
system through a continuous or batch
operation.

Bader
(13)

Biotechnologie und
technische Mikrobiologie
Biotechnology and
industrial microbiology

Killing or irreversible inactivation of all
microorganisms capable or
reproduction in the medium for
sterilization. Takes in the needed unit
operations before and/or after
sterilization, but not any required pre-
or post-treatment of the medium for
sterilization.

DIN-
Normen-
aus-
schuss
Medizin
(14)

Medizin
Medicine

Process of absolute elimination of
microorganisms and inactivation of
viruses present in or on a product or
object.

Wall-
hausser
(15)

Pharmazie und Medizin
Pharmacy and medicine

Reduction of populations (i.e., killing)
of viable forms of microorganisms
present in substances, in their
preparation and on objects, to a
calculable degree as necessary for
application to human beings or
animals.

Pharmazie und Medizin;
Ablosung der Definition
von 1964/65 und fiir das
Gebiet der ehemaligen
DDR geplant

Pharmacy and medicine
(replaces the 1964/65
definition), intended to
apply to former East
Germany

Horn
(18)

* siehe Kap. 6, Ausgewihlte Literatur
* See section 6, Selected references
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205 Kontisterilisation von
Bioengineering

Die von Bioengineering weiterentwickelten
Kontisterilisationen zeichnen sich aus durch:
- den Einsatz von hochwertigen Warmetau-
schern (Rohr-in-Rohr, Drallstrémung) mit
schneller Erhitzung und Kiihlung
- hohe Flussgeschwindigkeiten
- automatisch gesteuerte Verfahrensablaufe
- Reinigungsfreundliche Konstruktion (CIP)
Bioengineering unterscheidet zwischen Kom-
paktanlagen mit kleineren Durchfliissen, z.B.
20-30-40 I/h (Abb. 3, 4), und den Kontisterili-
sationsanlagen mit Durchfliissen bis 10 m® und
mehr (Abb. 5).

Kontisterilisation 20-30-40 I/h

Die Kompaktanlage mit bemerkenswerten
Eigenschaften: Grundflache von 65 x 65 cm,
Rohr-in-Rohr-Warmetauscher, gut isolierte
Haltestrecke, 3-Stufen-Durchflusseinstellung, usw.

Das zu sterilisierende Medium wird mit dem
Warmetauscher WT1 auf die gewlinschte
Temperatur geheizt. In einer isolierten Halte-
strecke wird das Medium 90 Sekunden auf
dieser Temperatur gehalten und anschliessend
mit dem Warmetauscher WT2 zuriickgekiihlt,
bevor das Medium in den Fermenter geleitet
wird. Ist die gewlinschte Sterilisations-
temperatur nicht erreicht, wird das Medium
tber den Kiihler WT3 zuriickgefiihrt.

BIOENGINIEERING

205 The Bioengineering
continuous sterilization
system

Bioengineering's enhanced continuous
sterilization systems feature

- High-performance heat exchangers
(double-tube, dynamic flow) for fast heat-
up and cool-down

High flow velocities

- Automated operation

- Easy-cleaning design (CIP)

Bioengineering makes a distinction between
compact systems with smaller capacities in
the 20-30-40 I/h range (Figs. 3 and 4) and
systems offering flow rates up to and beyond
10 m3/h (Fig. 5).

20-30-40 I/h continuous sterilization
system

These compact units have remarkable
features: 65 x 65¢cm footprint, double-tube
heat exchangers, highly insulated holding
sections, three-level flow rate control and
much more.

The medium to be sterilized is heated to the
desired temperature in heat exchanger WT1. It
is kept at this temperature for 90 seconds in
an insulated holding section, then recooled in
heat exchanger WT2 before being routed to
the fermenter. If the medium does not reach
the specified sterilization temperature, it is
returned via cooler WT3.

Sk Steam ]

==
Isolierhalte- ]
strecke 90 Sek 53
Q Insulated holding £
section 90 sec i
Mediumbehilter —
Medium vessel ; 30 I/h WT2 \(
c—
| : -

< Drain

‘Cool. water

Abb. 4 Kontisterilisation 20-30-40 I/h
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Fig. 4 20-30-40 I/h continuous sterilization system
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Kontisterilisationen bis 10 m*/h und mehr
Bioengineering plant und baut kontinuierliche
Sterilisationsanlagen nach Kunden-Spezifika-
tionen und entsprechend den erforderlichen
Bediirfnissen der jeweiligen Anwendung.

Das folgende Beispiel zeigt eine Kontisterilisa-

tion fiir Durchflussvolumen von 10 m3/h.

Die Anlage (Abb. 5) dient zur Sterilisation von

Nahrmedium fiir die Fermentation und

besteht im wesentlichen aus:

- Vorlagentank fiir Rezirkulation

- Zentrifugalpumpe fiir CIP-Reinigung und
Drehkolbenpumpe fiir Produktion

- Wairmetauscher fiir die Vorheizung und
Wiarmeriickgewinnung

- weitere Warmetauscher fiir Heizen und
Kiihlen

- Haltestrecke Sterilisationstemperatur

- MSR und Anlage-Automation

Vorteile der Drallstromungs-Warmetauscher:
- hohe Flussgeschwindigkeiten
- sehr gute Warmelibertragung
- effiziente und schnelle CIP-Reinigung,
da keine Totzonen
- hohe Sicherheit bei aseptischen Prozessen

Dampf
Steam

Kontisterilisation / Continuous sterilization 169

Continuous sterilization systems for up to and
beyond 10 m*/h

Bioengineering designs and builds continuous
sterilization systems meeting customer
specifications and satisfying the requirements
of each application.

The following example illustrates a continuous

sterilization system for a flow rate of 10 m3/h.

The plant (Fig. 5) is used to sterilize the

nutrient medium for fermentation. The

principal components are

- Supply tank for recirculation

- Centrifugal pump for CIP cleaning, recipro-
cating pump for product

- Heat exchangers for preheating and heat
recovery

- Heat exchangers for process heating and
cooling

- Insulated section for holding medium at
sterilization temperature

- Instrumentation, control devices and
automation

Advantages of dynamic flow heat exchangers:
High flow velocities

Very good heat transfer

Fast, efficient CIP cleaning (no pockets)
High reliability for aseptic processes

®

Prod.Zulauf
Product inlet

Kiihlwasser 20° 20m3/h
Cool. water 20° 20m3/h

Druckluft 4-6 bar
Compr. air 4-6 bar

Sattdampf 5barii 300 kg/h
Satd. steam 5bar gage 300 kg/h

9
”4;;1@‘@ o é

O] Y

Q
e Kiihlwasser aus
s Cool. water out
Q
' Abwasser
o . >

Drain

CIP Riicklauf
CIP return

Steuer-Schrank

Control cabinet

Abb. 5 Anwendungsbeispiel Kontisterilisation
10 m3/h

Fig. 5 Sample application: a 10 m*/h continuous
sterilization system
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