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Abkiirzungen

AC Wechselstrom

CE Konformitatserklarung fir Europa

C Konzentration

D Diafiltration

DV Diafiltration Volumen

CF Concentration Factor — Konzentrationsfaktor
cm Zentimeter

FAS Field Application Scientist (Feldanwendungsexperte)
Hz Hertz

in Zoll

kg Kilogramm

Ibs Pfund

LMH Liter/Meter?/Stunde

lpm Liter pro Minute

PCV Prozentuales Zellvolumen

PE Drucksensor

PID Proportional, Integral und Derivativ

psi Pounds per square inch — Pfund pro Quadratzoll
PV Prozessvariable

rpm Wiederholungen pro Minute

SP Gewiinschter Sollwert

TFDF Tangentialfluss-Tiefenfiltration

TMP Transmembrandruck

UL Underwriters Laboratories

VT Volumetrischer Durchsatz
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1. Einleitung

Das KrosFlo® TFDF®Lab System bietet eine Komplettlosung fiir die Separation von Zellen aus Medien
wahrend Zellkulturprozessen. Die Technologie kombiniert Hardware, Software und einen
einheitlichen Filter, um das Filterergebnis zu erzielen. Fragen zu spezifischen Anwendungen der
Technologie richten Sie bitte an Ihren regionalen Vertriebsmitarbeiter oder
Anwendungswissenschaftler vor Ort.

Dieses Benutzerhandbuch ist ein Referenzdokument fiir Ihr KrosFlo® TFDF®Lab System und wird
regelmaRig aktualisiert. Die neueste Version des Dokuments finden Sie unter
www.repligen.com/resources. Es wird dringend empfohlen, dass der Installationsprozess von einem
geschulten Repligen-Techniker durchgefiihrt wird. Fiir weitere Unterstiitzung bei der Fehlersuche
oder Prozessoptimierung wenden Sie sich bitte an Ihren lokalen Repligen Field Application Scientist.

2. Willkommen

Vielen Dank, dass Sie sich fiir das KrosFlo® TFDF®Lab System fir Ihr Labor entschieden haben. Dieses
innovative KrosFlo® TFDF®-Laborsystem bietet eine umfassende Losung fiir die Trennung von Zellen
von Medien wahrend der Zellenkultur mit Gberragender Flussleistung, Skalierbarkeit und
Benutzerfreundlichkeit.

Abbildung 1. KrosFlo® TFDF®Lab System

T REPLIGEN

L Krosflo TFDF
Lab System

) REPLIGEN e
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3. Uber dieses Dokument

In diesem Handbuch werden mehrere Hinweise fiir den Benutzer gegeben. Jeder Satz sollte die
folgende Aufmerksamkeit auf sich ziehen:

Tabelle 1. Erlduterung der Begriffe fiir die Aufmerksamkeit der Nutzer

Anmerkung: weist auf nltzliche Informationen hin

WICHTIG Zeigt Informationen an, die flr den
ordnungsgemafen Betrieb des Gerats erforderlich
sind.

VORSICHT Warnt Benutzer vor potenziell gefahrlichen

Situationen in Bezug auf Verletzungen oder Schaden
am Gerat, wenn die Informationen nicht erfasst und
befolgt werden

WARNUNG! Warnt davor, dass es zu schweren Verletzungen
kommen kann, wenn die Warnhinweise
VorsichtsmaBnahmen nicht beachtet werden.

4. Sicherheits vorkehrungen

Tabelle 2. Erlauterung der Symbole

Symbol Beschreibung

Vorsicht Gefahrenquelle. Art der Gefahr und AbhilfemaBnahmen in der
A Betriebsanleitung nachlesen. Maéglicherweise geféhrliche Situation, die, wenn
sie nicht vermieden wird, zu Sachschaden fiihren kann

Vorsicht Gefahr der Quetschung. Halten Sie die Finger vom Rotor fern, wenn die Pumpe
A%} in Betrieb ist. Stoppen Sie die Pumpe vor dem Be- und Entladen der Schlauche
Vorsicht HeiRe Oberflache. Nicht berihren

Gefahr und AbhilfemaBnahmen

Vorsicht i} Gefahr eines elektrischen Schlages, siehe Betriebsanleitung fiir die Art der

Sicherheit Gefahrdung von Personen ist vorhanden, die SAS entfallt, wenn die Gefahrdung

Alarmsym nur Sachschaden betrifft

bol

Gefahr Unmittelbar gefdhrliche Situation, die, wenn sie nicht vermieden wird, zum Tod
oder zu schweren Verletzungen fiihren wird

Warnung Achten Sie bei der Handhabung des magnetisch schwebenden

Kreiselpumpenkopfes auf die Magnetkrafte. Vermeiden Sie andere Magnete
oder Metallteile als Verunreinigungen durch physische Schaden oder Risse, die
sich aus der magnetischen Anziehungskraft ergeben kénnen. Achten Sie beim
gleichzeitigen Umgang mit zwei Pumpenkopfen besonders auf die
magnetischen Krafte.
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Tabelle 3. Sicherheitsetiketten fiir Gerate

Symbol Beschreibung

Gefahr

Warnung

Warnungen

VorsichtsmaRnahmen

Vorsicht

Warnung

Vorsicht

Vorsicht

10 repligen.com

> PP

> @p>

B>

Es liegen hohe Spannungen an und sind zugadnglich. Seien Sie bei der
Wartung interner Komponenten duRerst vorsichtig.Trennen Sie die
Pumpe von der Stromversorgung, bevor Sie mit den
Reinigungsarbeiten beginne.

Trennen Sie die Pumpe von der Stromversorgung, bevor Sie
Wartungsarbeiten durchfiihren.

Ein Schlauchbruch kann dazu fiihren, dass Flissigkeit aus der Pumpe
gespritzt wird. Geeignete MaRnahmen zum Schutz von Bediener und
Gerat ergreifen

Schalten Sie den Antrieb aus, bevor Sie Schlauche entfernen oder
einbauen.

Vor dem Anschliefen des externen Fernbedienungskabels muss die
Stromversorgung ausgeschaltet werden, um Schaden am Antrieb zu
vermeiden.

Verunreinigen Sie das Schmiermittel im Behalter, auf dem Schaft
oder auf der Dichtung nicht mit Fremdmaterial. Die Nichtbeachtung
dieser VorsichtsmafRnahme kann zu Schaden an der Dichtung und
vorzeitigem Versagen der Dichtung fiihren.

Unter der Dichtung auf der Rickseite der Frontplatte oder unter den
Schraubenkopfen darf kein Fremdkorper zugelassen werden. Bei
Nichtbeachtung dieser Vorsichtsmafnahmen

kann es zu Leckagen beim Abwaschen des Antriebs
kommen.
Um einen elektrischen Schlag zu vermeiden, muss der Schutzleiter
des Netzkabels mit der Erde verbunden sein. Nicht fiir den Betrieb in
Feuchtraumen geeignet gemall EN61010-1
Hohe Magnetfeldstarke des Laufrads

Der magnetische Hebepumpenkopf enthdlt einen Rotor mit einem
seltenen Erdmagneten mit hoher Feldstarke. Pacemakers konnen
beeinflusst werden, und magnetische Krafte konnen zu
Zwischenfallen fihren. Halten Sie Abstand zwischen Pumpe und
Pacemaker und behandeln Sie die Pumpenkdépfe mit Vorsicht
Achten Sie bei der Handhabung des Magnetschwebepumpenkopfes
auf die Magnetkrafte. Vermeiden Sie andere Magnete oder
Metallteile als Verunreinigungen durch physische Schaden oder
Risse, die sich aus der magnetischen Anziehungskraft ergeben
kénnen. Achten Sie besonders auf die Magnetkrafte, wenn Sie zwei
Pumpenképfe gleichzeitig handhaben

Halten Sie die Finger vom Rotor fern, wenn die Pumpe in Betrieb ist.
Stoppen Sie die Pumpe vor dem Be- und Entladen der Schlduche

F.UG.023 R2 td REPLIGEN
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Abbildung 2. Komponenten des KrosFlo® TFDF®Lab Systems

o

Steuergerat

Pumpstation

Waage (fiir Bioreactor)
Waage (fiir Permeat)
ProConnex® TFDF®Flow Path

uhwNE

) REPLIGEN

Lab System

[ eeome ) REPLIGEN

4.1 Steuergerat

Benutzer andern Parameter und Uiberwachen Prozesse Uber die Schnittstelle des Controllers. Ein 12-
Zoll-Touchscreen erméglicht Benutzereingaben, wie z. B. eine Anderung der Pumpendrehzahl, und
zeigt ein Diagramm des Systems zur visuellen Analyse an. Der Wizard in der KrosFlo® TFDF®Software
unterstitzt die Durchfiihrung eines optimalen Prozesses. Auf der Grundlage einiger weniger
Benutzereingaben generiert die KrosFlo® Wizard-Funktion Laufparameter fiir einen einfachen und
genauen Betrieb.

Abbildung 3. Regler
0

1. 12"-Touchscreen-Schnittstelle
2. Systemsteuerung

4.2 Pumpstation

Die Pumpenstation Ubertragt alle Flussigkeiten wahrend des TFDF®-Prozesses. Eine geringe Schere
und eine digital regulierende magnetische Pumpe im Zentrifugalstil liefern den Fiedbestand vom
Bioreaktor vertikal durch das Lumen des TFDF®-Filters und dann wieder in den Bioreaktor. Die
peristaltische Permeat-Pumpe (oben) libertragt das Material vom Filtergehduse zum permeatem
Reservoir. Die Diafiltration/Aux-Pumpe (unten) tbertragt den Puffer wihrend der
Diafiltrationsphase von einem Diafilterreservoir an den Bioreaktor. Der Gesamtprozess wird mit
mehreren Sensoren lGberwacht:

e Drei Inline-Einweg-Drucksensoren fiir Zulauf, Permeat und Retentat

e Ein nicht-invasives, klemmbares Ultraschallmessgerat mit retentarem Durchfluss
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Zu den optionalen Sensoren (separat vom System zu erwerben) gehéren:
e Ein Inline-Drucksensor fiir den einmaligen Gebrauch fiir einen Sekundarfilter
e Ein einzeiliger Einzelnutzungsdrucksensor fur einen Schutzfilter/Sterilienfilter
e Ein Inline-Tribungsmessgerat

Abbildung 4. Pumpstation

Pumpstation

Peristaltische Permeatpumpe
Diafiltration/Aux-Peristaltikpumpe
Magnetschwebepumpe
Stativhalterung

Durchflussmesser

Bedienfeld

Noukwne

8. Schlauchfiihrungsstange
9. Verldangerungsstange
10. Hiilse

11. Filterklammer

4.3 TFDF®-Filter

Der TFDF®Filter ist ein Rohrtiefenfilter, der in der Prozessentwicklung fur Pilot- und
Produktionsskalen erhiltlich ist. Der Filter funktioniert in einem Gehéduse mit Anschliissen, die Feed-
Bestdnde liefern und riickstandsfrei und durchsichtig entfernen. Alle FiltergroRen, die groRer als die
TestgroRe sind, sind nur als ProConnex® TFDF®Flow Path erhiltlich, die aus einer Bibliothek von
Komponenten konfiguriert werden kdénnen. Jeder ProConnex® TFDF®Flow Path wird als vollstdndig
geschlossenes, gereiztes Gerat geliefert, das sofort einsatzbereit ist. Es ist kein Absplilen des Filters
erforderlich.
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Abbildung 5. ProConnex® TFDF®Flow Path

CPC AseptiQuik® geschlechtsneutraler aseptischer Stecker T
Retentat-Schlauch

Retentat-Drucksensor (PEQ2)

Anschluss der Entliiftung

Klemme zum Einklemmen
TFDF®-Filter-Gehduse

Permeat-Drucksensor (PE0O3)
Einspeisungsdrucksensor (PEO1)

. MCPC AseptiQuik® aseptischer Schleifverbinder
10. Magnetischer Pumpenkopf

11. Ferromagnetische Fixierscheibe

©EONDU A WNE
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5. Einrichtung

5.1 Platzanforderungen

Abbildung 6. Benétigter Arbeitsbereich

61in (155 cm)

FRONTANSICHT SEITENANSICHT

— 34.6in (88 cm) 3 ft (100 cm)
| |

ik

5 ft (150 cm)

AN
\

6 ft (183 cm)

5.2 Systemanordnung

Abbildung 7. Anordnung des Systems auf der Bank

Steuergerat
Pumpstation

Waage (fiir Bioreactor)
Waage (fiir Permeat)

PwnNPE

Q

&I

@ ACHTUNG! Das Gewicht des Steuergerats betragt 36 Ibs. Es wird empfohlen, das

Steuergerat mit zwei Personen aus dem Karton zu heben und es auf die Oberseite
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5.3 Montage des Standers

Abbildung 8. Zusammenbau des Standers

5. Schlauchfiihrungsstange

6. Erweiterungsstange (nur erforderlich fur
108 cm Stromungsweg)

7. Filterklammer

8. Hiilse

)

)
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Konfiguration fir
108 cm
FlieRweg

Konfiguration
fir 20 cm
FlieBweg
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5.4 Systemkabelverbindungen

Abbildung 9. Systemverbindungen

. SCHLUSSEL

2 — Erforderli
2 — Ch
Optional
Nirht

Feed scale ————p

——— Permeate scale

Flowr path
{ pressure
sensers®

L

— |

Turbidity sensor

e

Yy

Depth filter station

HINWEIS: Achten Sie besonders auf die korrekte Ausrichtung der
Steckkontakte an der Buchse. Die Steckkontakte des
Kommunikationskabels sind empfindlich.

5.4.1 Optionale Verbindungen

1. SchlieBen Sie das 718 Minifast Triibungssensorkabel von der Pumpstation an Ihren

Tribungssensor an.
2. Verbinden Sie das langere M12 Eurofast Tiefenstations-Durchflussmesserkabel von der
Pumpstation mit lhrer Tiefenstation.
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5.5 ProConnex® TFDF®Flow Path

Tabelle 4. Spezifikationen des ProConnex® TFDF®Flow Path

e e | Fowran | fowrah | dowrsh | our
3 150

Oberfliche (cm?) 3 1500 6000
Empfohlenes

<1lL <1L <50L <500L <2000 L
Prozessvolumen
Lange des Filters (cm) 20 20 108 108 108
Tatsachliche Lange (cm) 2.2 2.2 108 108 108
Anzahl der Rohre 1 1 1 10 40

Abbildung 10. ProConnex® TFDF®Flow Path Konfiguration

Beispiel fiir den ProConnex® TFDF®flow path mit Filter,
Filtergehduse, Schlauch, Klemmen, Drucksensoren,
Magnetpumpenkopf, Entliiftungsfilter und genderlosen
AseptiQuik®-Anschliissen. Die Konfigurationen kénnen je
nach lhren Anforderungen variieren.

CPC AseptiQuik® geschlechtsneutraler aseptischer Stecker
Retentat-Schlauch

Retentat-Drucksensor (PEQ2)

Anschluss der Entliiftung

Klemme zum Einklemmen

TFDF®Filtergehduse

Permeat-Drucksensor (PEO3)

Einspeisungs-Drucksensor (PE01)

. CPC AseptiQuik® geschlechtsneutraler aseptischer Stecker
10. Magnetischer Pumpenkopf

11. Ferromagnetische Fixierscheibe

Lo NOURWNRE
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5.6 Flow Path installieren

\.._ ________________ Entpacken Sie den Flow Path und \
entfernen Sie die ferromagnetische Scheibe.

Do not cut any

tubing or clamps

Hinweis: Entfernen Sie die ferromagnetische Scheibe,
bevor Sie mit dem ndichsten Schritt fortfahren.

5.6.1 20 cm Flow Path-Installation

Ausrichten Pumpenkopf. Ziehen Sie den Filter nach oben drehen
Verriegelungsstift und (Sicherungsstift klickt).
legen Sie den

Pumpenkopf ein.
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5.6.2 108 cm Flow Path-Installation

Ubertragen Sie die
Rohrfiihrungsstange auf
die Verlangerungsstange
und heben Sie die Hiilse
auf die maximale Héhe an.

®

3' iy
i\ 1t]n
alp M\f
W]
12
AN il -
LA
[
L E E/
21
]
A
Ubertragen Sie die

Verlangerungsstange (mit
Rohrflihrungsstange) auf die
Muffe und drehen Sie die
Klemme so, dass sie bei der
Installation nicht im Weg ist.

Benutzerhandbuch

RI12 Extender

Retentat-Drucksensor
mit RJ12-Verlangerung
an PEO2 anschlieBen
Dieser ldsst sich
aufgrund seiner Héhe
viel einfacher
anschlief3en, bevor der
Flow Path installiert ist.

Hinweis: RJ45-Kabel sind nicht im Lieferumfang der ProConnex®
Baugruppen enthalten und miissen separat erworben werden.

Hinweis: Verléngerung steht (iber Repligen Support zur Verfiigung.
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Ausrichten des Ziehen Sie am

Pumpenkopfes Sicherungsstift und
setzen Sie den
Pumpenkopf ein

7. Sichern Sie den Flow Path (FlieBweg) mit einer

20

Klemme und heben Sie die Verlangerungsstange so
an, dass sich die Fiihrungsstange auf Hohe des
Retentatschlauches befindet. Nehmen Sie
gegebenenfalls letzte Anpassungen vor.

repligen.com IF.UG.023 R2
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Drehen Sie den Filter nach
oben bis der
Sicherungsstift klickt.

td REPLIGEN

INSPIRING ADVANCES IN BIOPROCESSING



KrosFlo® TFDF® Lab System Benutzerhandbuch

5.7 Drucksensor im Flow Path (FlieBweg) und Schlauchanschliisse
5.7.1 Anschliisse fiir Drucksensoren im FlieBweg

Abbildung 11. AnschlieBen von Drucksensoren

Coupled
E/‘% Depth Filter

(optional)

Drucksensoren anschlieRen:
e PEO1 bis Einspeisung
e PEO02 bis Retentat (fiir 108 cm Flow Path: bereits in Installationsschritt 3 angeschlossen)
e PEO3 bis Permeat
e PEO4 bis Sekundarfilter (OPTIONAL)
e PEO5 bis Schutz-/Sterilfilter (OPTIONAL)
e PEO6 NICHT VERWENDET

SchlieRRen Sie den Inline-Triibungssensor an die Permeatleitung an (OPTIONAL).

Lieferumfang des Systems enthalten und miissen separat
erworben werden.

@ Hinweis: Inline-Turbidity-Sensorkabel sind nicht im
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5.7.2 Schlauchverbindungen

Abbildung 12. Herstellen von Schlauchverbindungen

Retentate

Permeate

Diafiltration buffer ~ ~

Herstellen von Schlauchverbindungen:
1. Strecke Retentat-Schlauche lber Schlauchfiihrung (Standeranpassungen kdénnen
erforderlich sein).
2. Permeat -schlauch durch obere peristaltische Pumpe verlegen.
Diafiltrations- pufferschlauch durch untere peristaltische Pumpe fiihren.
4. Einspeisungsleitung nicht installiertim Durchflussmesser (ermdglicht leichteres Priming).

w
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6. Erste Schritte

6.1 Erste Inbetriebnahme

Schalten Sie das KrosFlo® TFDF®Lab System Uber den Netzschalter auf der linken Riickwand des
Hauptgehduses ein. Sobald das System hochgefahren ist, wird der unten abgebildete
Informationsbildschirm angezeigt. Beriihren Sie den Bildschirm, um fortzufahren.

Abbildung 13. Touchscreen-Anzeige

Part Number: trorweasrimncers

?) REPLIGEN o e s

KrosFlo" TFDF" System

Press screen to continue

© COPYRIGHT 2019 REPLIGEN CORPORATION. THIS PROGRAM 15 PROTECTED BY USA AND INTERNATIONAL COPYRIGHT LAWS.
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6.2 Touchscreen

Die Steuerung und Bedienung des KrosFlo® TFDF®Lab Systems erfolgt iber den Touchscreen. Nach
dem ersten Systemstart wird der Bildschirm mit dem Hauptmeni angezeigt:

Abbildung 14. Hauptmenii-Bildschirm

| ALARMS | PALISE Main Menu Lock 11:42:10 10-JAN-20

INFORMATICN
SCREEN
ADMIM
SCREEN
OVERVIEW
MODE RLUM PLOTS
SYSTEM ALLRK FID

SETTINGS SETUP SETUP

‘ gl DATA LOG

MEMLUI

OVERMIEW I

Die Tasten auf dem Hauptmendi-Bildschirm bieten Zugriff auf verschiedene Betriebs- und
Einrichtungsbildschirme. Um zu einem anderen Bildschirm zu navigieren, berihren Sie einfach die
Taste.

6.3 Navigation auf dem Bildschirm

Die Mendileiste wird am oberen Rand aller Systembildschirme angezeigt.

Abbildung 15. Meniileiste

ALARMS PALSE | Main Menu Lock 1142101 0-JAN-20
Alarme einstellen  Pausiert den Name des aktuell Sperrt den Stoppt den Aktuelle
und Verlauf Systembetrieb angezeigten Bildschirm Systembetrieb Uhrzeit und
anzeigen Bildschirms Datum

Die Optionen zur Bildschirmnavigation werden am unteren Rand aller Systembildschirme angezeigt.
Die angezeigten Optionen variieren von Bildschirm zu Bildschirm.
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Abbildung 16. Bildschirmnavigation

‘ bl DATALOG

MEML

|0‘-.‘ER‘I.-'IEW|

6.4 Bildschirmschoner

Das System ist mit einem Bildschirmschoner programmiert, der sich nach 30 Minuten Inaktivitat
einschaltet. Der Betrieb wird dadurch in keiner Weise beeintrachtigt. Wenn der Bildschirmschoner
aktiv ist, ist das Display schwarz. Berihren Sie einfach den Bildschirm, um den aktiven
Systembildschirm anzuzeigen.

25 repligen.com IF.UG.023 R2 ‘:) R E P L I G E N

INSPIRING ADVANCES IN BIOPROCESSING



KrosFlo® TFDF® Lab System Benutzerhandbuch

7. Betrieb des Systems

7.1 Ansaugung einer Magnetschwebepumpe

Das Entluften der Magnetschwebepumpe ist bei von oben beschickten Bioreaktoren notwendig,
weil eine externe Kraft erforderlich ist, um die FlUssigkeit nach oben und aus dem Bioreaktor durch
die Schlauche in die Magnetschwebepumpe zu ziehen. Bei Bioreaktoren, die von unten beschickt
werden, ist in der Regel keine Entliftung erforderlich.

7.1.1 Einrichtung des Pumpenpriming

Abbildung 17. Einrichtung vor dem Primung

( =

CLOSED

o=

.—l

|

=)
CLOSED

PE04 ([optional)
PEOS (optional)

Uberpriifen Sie vor dem Pumpenprimung, dass die folgenden Schritte ausgefiihrt wurden:
e Einspeisungsdrucksensor verbunden mit PEO1
e Retentatdrucksensor verbunden mit PE02
e Permeatdrucksensor verbunden mit PEO3
o Entliftungsleitung geklemmt geschlossen
e Retentatleitung geklemmt geschlossen
e Einspeisungsleitung nicht installiert im Durchflussmesser
e Permeatleitung gefiihrt durch obere Peristaltikpumpe
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7.1.2 Ansaugvorgang der Pumpe

T

Comedt et
cwsm)
4 Conceniration gy
oo Coneeniration / Diafiration Clamp Vet Port & < ComactpED2
o
=" TFDF Module
Concentration Diskratons oo Trgh  Camet PETS
b2 Concentration \
g4
Manual *T
ot
ComsctFesd aF E
Fart Humbar Gufizedea to Biresctor ikl
gpiaet | —Eatumbe i
Modue 31783cm? WED) ® LY -
Route Through
lowmeter
SYSTE FLON)
‘ ] I ovERVEW || DATALOG |I i ” Run j PLOTE I

1. Dricken Sie Handbuch
driicken Sie Ubersicht

2. Umschalten der Permeatpumpe P-02 auf
FWD

T wre | onee | sysemsettngs | o _ 072914 20 MAY-20

P02 Tube P03 Tube
Sae izs
Pump {P-02) Callbration Factor e Pump (P-03) Calibation Factor
13 Tubing | 3158 e #13Tubing | 31,38 e

o #14 Tubing | 108 redim #14 Tubing | .08 e

clesT ()] | wononn iz
o 405 Tubing 1.24 redim| e #25 Tubing 1.24 rewim|

Reset Tubing
Calloration

| Pumg (P01) Maximum Spesd

3000 o Permeste Side Holdup Volume

Preseurs Units
: ! s

| setmaxspees

o AR
I S R I R

3. Wabhlen Sie peristaltische Schlauchgrofle
Beispiel mit der Nummer 13
Driicken Sie auf Ubersicht

“ ALARMS I PAUSE I Qverviews l Lack _ usnuwm-nl

Pressure

aaaaa 3 e

MODE ” RUN | PLDTE|

| e |

5. Eingabe Durchflusswert in mL/min
Driicken Sie auf ENT
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6. Driicken Sie P-02 Start
Prozessgrafik blinkt griin
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7. Die Permeat-Peristaltikpumpe P-02 schaltet sich ein. Flussigkeit flieRt aus dem Bioreaktor in die
Einspeisungsleitung und die Pumpenkammer. Stoppen Sie die peristaltische Permeatpumpe P-
02, wenn im Einspeisungsdrucksensor iiber der Pumpenkammer Fliissigkeit zu sehen ist.

WICHTIG Es ist wichtig, dass wahrend des Ansaugens keine
Flussigkeit in das TFDF® Filterelement gelangt.

8. Offnen Sie die Klemme an der Retentatleitung.
9. Legen Sie die Einspeisungsleitung durch den Durchflussmesser.

Das Priming ist abgeschlossen.

Abbildung 18. Primiertes System

PEO4 (optional)
PEO5 (optional)
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7.2 KrosFlo® TFDF®-Verfahren

Benutzerhandbuch

Das typische KrosFlo® TFDF®-Experiment ist ein dreistufiger Prozess, der aus einem Absaugschritt,
einem Waschschritt und einem abschlieBenden zweiten Absaugschritt besteht.

Einrichtung: Bei der Einrichtung beginnt die
Zellkultur-Einspeisung im Bioreaktor (blau).

Der permeate Reservoir ist leer und der
Pufferspeicher (lila) enthélt ein Volumen
von ca. 50 % des Zellkultur-
Einspeisungsvolumens.

Schritt 1, nach unten ziehen: Der
Zellkultureinspeisungsbestand wird vom
Bioreactor durch das Lumen des TFDF®-
Filters gepumpt. Der Retentat aus dem
Filter (blau) zirkuliert zurlick zum
Bioreaktor, wahrend er vom Filter (rot)
zum permeierten Reservoir (rot) geleitet
wird, wobei die permeate peristaltische
Pumpe im Uhrzeigersinn betatigt wird.
Ende Schritt 1 wurde etwa 50 % des
urspriinglichen Zellkulturvolumens in den
permeierten Reservoir Gibertragen und die
Zellkultureinspeisung wurde effektiv
konzentriert.

Schritt 2, Waschen:
Diafiltration/Waschpuffer (lila) wird in den
Bioreaktor gepumpt, wahrend die
Durchblutung des Zellkultur-
Einspeisungsbestands fortgesetzt wird.
Permeat sammelt sich weiterhin im
permeaten Reservoir. Ende Schritt 2
erreicht das permeate Reservoir Volumen
etwa 100 % des anfanglichen
Zellkulturvolumens. TMP dirfte leicht

IF.UG.023 R2
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3-Step Automated Process

Step 1: Draw Down
Step 2: Wash
Step 3: Draw Down

Buffer Wash

Reservoir

Permeate
Reservoir
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Schritt 3, nach unten ziehen: Die
Einfihrung des Waschbeckens wird
eingestellt und das Zellkulturfutter
zirkuliert weiter durch den Filter mit
ricklaufiger Riickkehr zum Bioreaktor
und permeiert den Stausee. Zum Ende
von Schritt 3 wurde die Erlauterung des
anfanglichen Bioreaktor-
Einspeisungsbestands abgeschlossen und
das permeate Reservoir erreichte ca. 110
- 120 % des anfanglichen Zellkultur-
Einspeisungsvolumens.

Fertigstellung: Messen Sie die Triibung
und die Produktkonzentration im
Permeatbehilter, um die
Tribungsreduktion und den Ertrag zu
berechnen. Trennen Sie den
Permeatbehalter ab und lagern Sie ihn
fiir den nachsten Einsatz. Entsorgen Sie
den Filter und den Durchflussweg
entsprechend lhren internen
Anforderungen.
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3-Step Automated Process

Step 1: Draw Down
Step 2: Wash

Step 3: Draw Down
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Reservoir

Process Complete!
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7.3 Informationen zu Proben und Verfahren

Tabelle 5. Stichprobe und Prozess

Assistentenfunktion .
Parameter Beschreibung
Anforderung

Prozentuales Zellvolumen
(%PCV)

Starting Volume

Filterflache

Zelldichte

Prozentuale Lebensfahigkeit

Einspeisungsbestand
Tribung

Querstrémungsrate

Zielertrag

Maximales abschlieRendes
Poolvolumen

Anfanglicher Konzentrations
faktor

Maximale Zeit

Permeat-Flussrate

Diafiltration Puffervolumen

31 repligen.com
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Werte ~>20 % konnen eine erweiterte
Diafiltration oder eine anfangliche Verdiinnung
der Einspeisung mit Puffer/Medien erfordern.
Maximalwert ~35 - 40 %

Volumenreprasentant fiir
skalierten/skalierbaren Prozess auswahlen
Wahlen Sie eine GroRe, die reprasentativ fir
den skalierten/skalierbaren Prozess ist

Geringe Auswirkungen auf die Permeatqualitat,
wenn die Durchlassigkeit > 75% ist

Steigerung der Signifikanz bei geringeren
Wahrscheinlichkeiten

<75 % konnen die Tribung erh6hen

< 75% konnen eine erhohte Diafiltration
erfordern

Kritische Messung fir anfangliches
Einspeisungs-Merkmal

Zur Bestimmung der TFDF®-Tribungsminderung
Festgelegter Wert bei 2L/min/Faser

In der Regel 90 - 95%

Das Targeting hoherer Ertrage kann die Triibung
erhoéhen

Hohere Ertrage konnen den Bedarf an
Diafiltrationspuffer erh6hen

In der Regel 110 - 120 % des Ausgangsvolumens
der Zellkulturzufuhr

Eine Erhohung kann den Ertrag bei schwierigen
Proben erhdhen

Mehrfache Konzentration der
Ausgangszellkultur-Einspeisung

Normalerweise 2x, wenn %PCV < 15%
Verringerung kann den Ertrag oder den
Durchbruch bei schwierigen Proben verbessern
Maximal zuldssige Prozesszeit

In der Regel durch den Assistenten berechnet
Funktion oder automatischer Modus

650 LMH empfohlener Standardwert

Kann basierend auf bestimmten
Einspeisungsigenschaften optimiert werden

> 650 LMH moglich mit hoher Viabilitat und
niedrigem %PCV

Volumen der Diafiltrationspufferwasche in
Litern

Durch die Erhéhung des Volumens kann Fouling
reduziert und der Ertrag bei herausfordernden
Proben erhdéht werden
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Abbildung 19. Experimenteller Workflow

Re-measure
%PCV and confirm
viability by LDH

1 Reduce flux

>25%

f

5 25% /D Mode e
Early diafiltration with 1-1.5 { FILTER \
or initial dilution concentration B FOULING
factor b. "
Wizard Inputs
<25% - Initial conc. factor y N 5
/ b Measure - Max pool volume Wizard generates 4 Execute / | Ty redudion,
START 5 | SUCCESS |  recoveryand TMP
%pCv - Target yield parameters Experiment \ / :
W \ _/ meet requirements
- Starting volume

Increase
volumetric
expansion
+5-10%

Reduce initial
concentration
factor

[ TureDmy
| BREAKTHROUGH |

Das Ausfiihren eines KrosFlo® TFDF®-Experiments wird vom Assistenten einfach gemacht. Geben Sie
nur 5 Eingaben ein, um automatisch Ausflihrungsparameter zu generieren:

e  %PCV
e Max. Poolvolumen
Zielertrag

[ ]
e Starting Volume
e Anfangskonzentrations faktor

Der wichtigste Versuchsparameter ist in der Regel der %PCV. Zwar haben alle Proben ihre eigenen
Eigenschaften, doch im Allgemeinen kdnnen Proben mit einem %PCV-Wert unter 25 % direkt
getestet werden. Proben mit einem %PCV > 25 erfordern entweder eine friihzeitige Diafiltration
oder eine anfangliche Verdiinnung des Ausgangsmaterials in Puffer oder Medien. Die meisten
Proben erfillen die Erwartungen hinsichtlich Wiederfindung und Trilbungsreduzierung mit den vom
Assistenten-Feature abgeleiteten Parametern und ohne Optimierung. Wird ein Triibungsdurchbruch
beobachtet, wird empfohlen, die volumetrische Expansion um 5 - 10 % zu erhéhen und den Faktor
der Anfangskonzentration zu verringern. Wenn Filterverschmutzung vorliegt, wird empfohlen, die
%PCV-Messung zu liberprifen. Bestatigt sich, dass der %PCV-Wert < 25 % ist, sollte eine
Reduzierung der Durchflussrate in Betracht gezogen werden. Liegt der %PCV-Wert liber 25 %, sind
Versuche mit einer friihen Diafiltration oder einer ersten Verdiinnung mogliche Schritte zur
Verbesserung. Wird eine friihe Diafiltration durchgefiihrt, sind die empfohlenen Ausgangsparameter
der Betrieb im C/D-Modus mit einem Konzentrationsfaktor zwischen 1 und 1,5.
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8. Ubersicht iiber die Systembildschirme und Funktionen
8.1 Informationsbildschirm

Nach dem Einschalten des KrosFlo® TFDF® Lab Systems erscheint der Informationsbildschirm. Er
enthalt Informationen wie die System-Teilenummer und die Softwareversion.

Abbildung 20. Informationsbildschirm

Part Number:
?) REPLIGEN e

KrosFlo® TFDF" System

Press screen to continue

© COPYRIGHT 2019 REPLIGEN CORPORATION. THIS PROGRAM IS PROTECTED BY USA AND INTERNATIONAL COPYRIGHT LAWS.

8.2 Hauptmenii-Bildschirm

Die Schaltflachen im Hauptmeni-Bildschirm bieten Zugriff auf alle Betriebs- und
Einrichtungsbildschirme des Systems Um zu einem bestimmten Bildschirm zu navigieren, berihren
Sie einfach die entsprechende Schaltflache.

o Ubersicht: Zeigt alle verfiigbaren Hilfseinginge (Hilfspumpen, Drucksensoren, Waagen,

Durchflussmesser, Trilbungsmesser) und ihre aktuellen Werte an; die verfligbaren Optionen
auf dem Bildschirm andern sich je nach gewadhltem Automatisierungsmodus

e Modus: Ermoglicht dem Benutzer die Auswahl eines Automatisierungsmodus und die
Auswabhl einer Filterteilnummer

e Betrieb: Ermoglicht dem Benutzer die Eingabe von Betriebssollwerten, Parametern und die
Verwendung der Assistentenfunktion

e Darstellungen: Zeigt Live-Diagramme und Darstellungen des Experiments

o Systemeinstellungen: Ermoglicht dem Benutzer die Einstellung von Druckeinheiten,
Kalibrierungsfaktoren und der maximalen Drehzahl der Hauptpumpe

e Alarm-Einrichtung: Ermoglicht es dem Benutzer, hérbare Alarme einzustellen und die
Alarmeinstellungen zu stoppen.

e PID-Einrichtung: Ermdglicht dem Benutzer das Andern von PID-Werten fiir Hauptpumpen

und Aux-Pumpen
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Abbildung 21. Hauptmenii-Bildschirm

| ALARMS | PALUSE Main Menu

11:421001 0-JAN-20

INFORMATION
SCREEN
ADMIN
SCREEM
OVERVIEWS
MODE RUM PLOTS
SYSTEM ALARK PIC
SETTINGS SETUP SETUR

DATA LOG

MAIRI
MEMLI

OVERVIEW |

8.3 Admin-Bildschirm

Auf dem Bildschirm "Verwaltung" kdnnen Benutzer die Standardfaktoren fir die
Schlauchkalibrierung anpassen, die Seriennummer des Systems andern und den Status der
Installation des Permeatdurchflussmessers aktualisieren. Um auf diesen Bildschirm zuzugreifen,
wahlen Sie die Schaltfliche Admin Screen im Hauptmend.
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Abbildung 22. Verwaltungsbildschirm

ALARMS I PALISE Admin Screen Lok l!‘ 08:49:54 14-MAY-20

Serial £

Parmeate Flowimeatar
NOT Installed

Gillkn Scale
MOT Installed

Default Tubing Calibration Factor

#13 Tubing |+ 31,39 reafml
#14 Tubing F.08 revim|
#16 Tubing 2 50 rewim|

25 Tubing 1.24 peiml

RETURN

MAIN
MERL!

| OWERVIEYY || DATA LOG

8.3.1 Andern der Standard-Kalibrierungsfaktoren fiir Rohrleitungen

Der Kalibrierungsfaktor wandelt Pumpendrehungen in eine volumetrische Durchflussrate um.
Standardwerte sind im System enthalten. Werte, die fiir Ihre Einheit und Ihre Schlduche spezifisch
sind, erfordern eine Messvolumentibertragung Gber einen bestimmten Zeitraum mit einer
festgelegten Pumpen-Rpm. Standardwerte kdnnen nur auf Administratorebene gedandert werden.
Um eine Einstellung fiir einen Rohrkalibrierungsfaktor zu andern, wahlen Sie eines der blauen Felder
aus und geben Sie einen neuen Standardwert ein. Wenn Sie den Kalibrierungsfaktor hier festlegen,
wird die Standardeinstellung fiir den Betrieb festgelegt.

Benutzer kdnnen die Kalibrierungsfaktoren fiir Rohre mithilfe der Schaltflache Schlauchkalibrierung
zuriicksetzen im Bildschirm Systemeinstellungen auf Standardwerte zurlicksetzen. Weitere
Informationen finden Sie im Abschnitt

Bildschirm "Systemeinstellungen".

8.3.2 Andern der Seriennummer des Systems

Wahlen Sie Seriennummer und geben Sie die neue System-Seriennummer ein. Sobald die Nummer
aktualisiert wurde, wird der neue Wert unter Seriennummer angezeigt.

35 repligen.com IF.UG.023 R2 ‘:) R E P L I G E N

INSPIRING ADVANCES IN BIOPROCESSING



KrosFlo® TFDF® Lab System Benutzerhandbuch

8.3.3 Aktualisierung des Installationsstatus des Permeatdurchflussmessers

Um den Installationsstatus des Durchflussmessers zu andern, schalten Sie die Schaltflache
Permeatdurchflussmesser zwischen Installiert und NICHT Installiert um.

8.4 Bildschirm "Systemeinstellungen"

Auf dem Bildschirm "Systemeinstellungen" kénnen die Benutzer Druckeinheiten, SchlauchgréRen
und Kalibrierungsfaktoren sowie die Kapazitat des Produktbehélters und die
Pumpengeschwindigkeit einstellen. Um diesen Bildschirm aufzurufen, wahlen Sie die Schaltflache
Systemeinstellungen im Hauptmendi.

Abbildung 23. Bildschirm "Systemeinstellungen"

| ALARMS I PALISE System Settings | Lock l!‘ 084901 14-May-20

P-02 Tube P03 Tube
Size Size

Pump (P-02) Calibration Factor

Pump {P-03) Calibration Factor

#13 Tubing 31,39 rewml #13 Tubing  31.39 revimi

o #14 Tubing 703 resnmil
SR

#14 Tubing 7.03 reniml
#16 Tubing 2 50 restrl #16 Tubing 2.8 resgmi

#25 Tuhing 1.24 el

#25 Tubing 1.24 reyfmil

Resei Tubing

Calibration
Purmp (P-01) Maximum Speed
3000 rpm Pressure Units Permmeate Side Holdup Volume
' ' osi ‘oo
| Set Max Speed |
AN ALARM
‘ MENLI | OWERWIEYY | SETUP || MODE || RLIE | PLOTS |

8.4.1 Einstellung der SchlauchgroRen

1. Vergewissern Sie sich tber die GrofRe des zu verwendenden Schlauchs, indem Sie die direkt
auf dem Schlauch aufgedruckte GréRe beachten.

2. Wabhlen Sie eine kreisformige Schaltflache unter der Spalte RohrgrofRe P-02 oder P-03, um
die GréRenoptionen anzuzeigen. Die Taste wird grin.

3. Die Auswahl der Optionen beginnt automatisch mit Nr. 13 Schldauchen. Wahlen Sie die
gewiinschte SchlauchgroRe.
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8.4.2 Skalierung

Wahlen Sie die Schaltflache Skalierung, um zwischen Skalierung aktiviert und Skalierung deaktiviert
umzuschalten.
e Wenn die Skalierung aktiviert ist (griin), werden Kalibrierungsfaktoren angewendet, und der
Benutzer kann eine Durchflussrate eingeben
e Wenn die Skalierung deaktiviert ist (rot), kontrolliert das System die
Pumpengeschwindigkeit. Der Benutzer kann anstelle einer Durchflussmenge eine Drehzahl
eingeben. Benutzer kdnnen auch Rohrkalibrierungsfaktoren im Bildschirm
"Systemeinstellungen" auswahlen und Werte eingeben, die anstelle der Standardwerte
verwendet werden sollen

8.4.3 Andern der Schlauchkalibrierungsfaktoren fiir einen Lauf (nicht Standard)

1. Wahlen Sie ein graues Kastchen neben einer SchlauchgrofRe unter der Pumpe (P-02) oder
Pumpe (P-03).

2. Waihlen Sie eine Durchflussrate/rpm und messen Sie die Leistung auf einer Skala.

3. Fugen Sie die rpm/ml-Zahl in das entsprechende Feld fur die Kalibrierung ein.

Die folgende Tabelle zeigt die verfiigbaren Flussraten fir das KrosFlo® TFDF®Lab System.

Tabelle 6. Durchflussraten der Permeatschlduche des KrosFlo® TFDF®Lab Systems

SchlauchgroRe Niedriger Bereich (ml/min) Hoher Bereich (ml/min)

Nr. 13, 0,76 mm 0 16,3
Nr. 14, 0,89 mm 0 57,0
Nr. 16, 1,52 mm 0 190,0
Nr. 25, 2,79 mm 0 340,0

8.4.4 Zuriicksetzen von Schlauchkalibrierungsfaktoren

1. Wahlen Sie die Schaltflache Schlauchkalibrierung zuriicksetzen zuriicksetzen
2. Wabhlen Sie JA, um die Kalibrierungsfaktoren fir die Schlduche auf die werkseitigen
Standardeinstellungen zuriickzusetzen.

37 repligen.com IF.UG.023 R2 ‘:) R E P L I G E N

INSPIRING ADVANCES IN BIOPROCESSING




Benutzerhandbuch

KrosFlo® TFDF® Lab System

Abbildung 24. Zuriicksetzen der Rohrkalibrierung

| ALARMS | PAUSE System Settings w 11:28:17 19-MAY-20

P-02 Tube P03 Tube
Size Size
o Pump (P-02) Calibration Faclor 13 Pump (P-03) Calibration Factor
#13 Tubing ~ 31.39 reviml #13 Tubing =~ 31.39 reviml
14 )
o #14 Tubing 7.08 revimi #14 Tubing 7.08 revimi
' #16 Tubing 258 renfmi #16 Tubing 2.59 reviml
e #25 Tubing 1,24 revimil 5 #25 Tubing 1.24 revimi

Reset Tubing Calibration
to Factory Default ?

Hinweis: Die Standardeinstellungen fiir den Schlauchkalibrierungsfaktor kénnen
auf dem Verwaltungsbildschirm festgelegt werden.

td REPLIGEN
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8.4.5 Einstellung der maximalen Drehzahl der magnetisch schwebenden Umwalz-
/Einspeisungspumpe (P-01)

Wahlen Sie das Feld blau unter Pumpe (P-01) Maximale Drehzahl und geben Sie einen Wert ein.
2500 U/min wird fur die meisten Anwendungen empfohlen.

8.4.6 Einstellung der Druckeinheiten

Wahlen Sie das Schaltfeld unter Druckeinheiten, um zwischen psi oder mBar umzuschalten.

8.4.7 Einstellung des permeatseitigen Hold-up-Volumens

Wahlen Sie das blaue Feld unter Permeat Side Hold-up Volumen und geben Sie einen Wert ein.

8.5 Einstellungen der PID-Schleife

Das proportionale -integral-derivative Steuergerat (PID-Regler oder Dreizeit-Regler) ist ein
Kontrollschleifenmechanismus, der Feedback zwischen der Systempumpe und seinen Sensoren
einsetzt. Ein PID-Regler berechnet kontinuierlich einen Fehlerwert als Differenz zwischen einem
gewinschten Sollwert (SP) und einer gemessenen Prozessvariable (PV) und wendet eine Korrektur
auf Grundlage proportionaler, integraler und abgeleiteter Begriffe (d. h. P, | bzw. D) an.

Die Besonderheit des PID-Reglers besteht darin, dass er die drei Kontrollgr6f8en Proportional-,
Integral- und Differentialanteil auf den Reglerausgang anwenden kann, um eine genaue und
optimale Regelung zu erzielen. Der Regler versucht, die Regelabweichung im Laufe der Zeit zu
minimieren, indem er eine KontrollgréfSe, z. B. die Drehzahl einer Pumpe, auf einen neuen Wert
einstellt, der durch eine gewichtete Summe der Kontrollglieder bestimmt wird.

In diesem Modell:
1. Der Term P ist proportional zum aktuellen Wert des SP - PV Fehlers e(t). Ist die

Regelabweichung beispielsweise grof$ und positiv, wird der Regelausgang unter
Beriicksichtigung des Verstarkungsfaktors "K" proportional grof8 und positiv sein. Die
Proportionalregelung allein fiihrt zu einer Abweichung zwischen dem Sollwert und dem
tatsdachlichen Prozesswert, da sie eine Regelabweichung bendétigt, um die proportionale
Reaktion zu erzeugen. Liegt keine Regelabweichung vor, gibt es auch keine
Korrekturreaktion.

2. Term | beriicksichtigt vergangene Werte des SP-PV-Fehlers und integriert sie Uber die Zeit,
um den Term | zu erzeugen. Wenn z. B. nach Anwendung der Proportionalregelung ein
Restfehler SP - PV verbleibt, versucht der Integralterm, den Restfehler zu beseitigen, indem
er eine Regelwirkung aufgrund des historischen kumulativen Wertes des Fehlers hinzufiigt.
Wenn der Fehler beseitigt ist, hort der Integralanteil auf zu wachsen. Dies hat zur Folge, dass
die proportionale Wirkung mit abnehmender Regelabweichung abnimmt, was jedoch durch
die wachsende integrale Wirkung kompensiert wird.

3. Term D ist eine bestmogliche Schatzung des kiinftigen Trends des SP-PV-Fehlers auf der
Grundlage seiner aktuellen Anderungsrate. Sie wird manchmal auch als "vorausschauende
Kontrolle" bezeichnet, da sie effektiv versucht, die Auswirkungen des SP-PV-Fehlers zu
verringern, indem sie einen Kontrolleinfluss ausiibt, der durch die Anderungsrate des Fehlers
erzeugt wird. Je schneller die Anderung ist, desto groRer ist die steuernde oder dimpfende

Wirkung.
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4. Tuning - Das Gleichgewicht zwischen diesen Effekten wird durch die Abstimmung des
Regelkreises erreicht, um die optimale Regelfunktion zu erreichen. Die
Abstimmungskonstanten sind unten als "K" dargestellt und missen fir jede
Regelungsanwendung abgeleitet werden, da sie von den Reaktionscharakteristiken des
gesamten Regelkreises auRerhalb des Reglers abhangen. Diese hdngen vom Verhalten des
Messfiuhlers, des Stellglieds (z. B. eines Regelventils), von eventuellen
Steuersignalverzogerungen und vom Prozess selbst ab. Naherungswerte fiir Konstanten
kénnen in der Regel zunachst eingegeben werden, wenn die Art der Anwendung bekannt ist.
Sie werden jedoch normalerweise verfeinert oder abgestimmt, indem der Prozess in der
Praxis durch eine Sollwertanderung und die Beobachtung der Systemreaktion "angestofRen"
wird.

Um auf diesen Bildschirm zuzugreifen, wahlen Sie die Schaltfliche PID-Setup im Hauptmend.

Werte fir proportionale, integrale und/oder derivative Regelkreiseinstellungen konnen fir die
Umwalz-/Férderpumpenregelung, die Reaktorvolumenregelung und die Permeatflussregelung
hinzugefiigt werden. Die Standardwerte sind fiir eine stabile Regelung optimiert und werden
empfohlen. Um Werte hinzuzufiigen oder zu dndern, wahlen Sie ein blaues Feld und geben Sie einen
Wert ein.

Abbildung 25. Bildschirm "PID-Schleifeneinstellungen”

| ALARMS l PAUSE PID Loop Settings Lack 12:05:45 10-JAN-20

PID Loop Settings PID Loop Settings PID Loop Settings
Recirc Pump Control Permeate Flow Contral (P-02) Reactor Weight Contral (P-03)
Propaortional 0.50 Proportional 1.00 Propartional 0.25
Integral 0.30 Integral 15.00 Integral 0.0z
Derivative o0 Dearivative 4.00 Darivative 2.00

OVERVIEWY

‘ sl DATALOG

MEMU

MODE | | RUN | PLOTS |
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8.6 Alarme

8.6.1 Alarm Einrichtungsbildschirm

Der Alarm-Einrichtungsbildschirm zeigt alle konfigurierbaren Alarme fiir das KrosFlo® TFDF®-Lab
System an. Diese Alarme dienen dazu, das System und die Benutzer wahrend des Betriebs zu
schitzen. Um auf diesen Bildschirm zuzugreifen, wahlen Sie Alarme in der Mendileiste aus.

Abbildung 26. Alarm Einrichtungsbildschirm

| ALARMS | FAUSE Alarm Setup Lock 12:09:20 10-JAN-20
Alarm Separm  Ewble  Sepam Enabe
High Feed Pressure (PE-01): 0.0 psi | Dizabled I 0.0psi | Dizabled |
High Retentate Pressure (PE-02) 0.0 psi I Disabled I 0.0 psi | Digabled |
High Permeate Pressure (PE-03) 0.0psi I Disahled I 0.0 psi | Dizabled |
Low Permeate Pressure (PE-03) : 0.0psi I Dizabled I 0.0psi | Disabled |
High Pressure (PE-04) : 0.0psi | Disabled I 0.0 psi | Disabled |
High Pressure (PE-05) : 0.0psi ml 0.0psi | Disabled |
High Feed weight (WE-01) 0.0000kg I Disabled I 0.0000kg | Disablad |
Low Feed Weight (¥WE-01) : 0.0000kg I Disabled I 0.0000kg | Digabled |
High Permeate Weight (WE-02) 0.0000kg I Disabled I 0.0000kg I Disabled |
Low Feed Flow Rate (FL-01) : 0.00Kmin | Disabled I 0.00kmin | Disabled |
High Permeate Flow Rate (FL-02) : 0.00mlfmin I Dizabled I 0.00mlkmin | Disabled |
Low Permeate Flow Rate (FL-02) : 0.00mlfmin I Disahled I 0.00mkmin | Digabled |
‘ s OVERVEW || gieed | WODE | RUN

Die folgenden Systemalarme sind verfligbar:

1. Hoher Einspeisungsdruck (PE-01): Uberwacht, ob der Zufuhrdruck in den Filter aufgrund
einer Verstopfung der Fasern im Filter oder der in den Filter flihrenden Schlduche gestiegen
ist. Prifen Sie auf verbogene Rohre.

2. Hoher Retentatdruck (PE-02): Uberpriift, ob der Retentatdruck an den Schlduchen, die den
Filter verlassen, erhoht ist. Priifen Sie, ob die Schlduche geknickt sind oder die Leitungen
zum Ricklaufbehalter verstopft sind.

3. Hoher Permeatdruck (PE-03): Uberpriift, ob der Permeatdruck auf der Filtratseite aufgrund
einer Verstopfung oder eines verbogenen Schlauchs hoch ist.

4. Niedriger Permeatdruck (PE-03): Weist auf einen verschmutzten Filter hin. Beenden Sie den
Lauf, wenn er sich in der Ndhe des Abschlusses befindet, oder reduzieren Sie den Fluss, um
den Lauf abzuschlieRen.

5. Hochdruck (PE-04) — Gibt einen verschmutzten sekundaren Filter an. Filter austauschen

6. Hochdruck (PE-05) - Zeigt einen verschmutzten Sekundarfilter an (z. B. den SterilschutZzfilter).
Filter austauschen.
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7. Hohes Einspeisungsgewicht (WIR-01): Wird verwendet, um sicherzustellen, dass das
RicklaufgefaR nicht Gberfillt wird.

8. Geringes Einspeisungsgewicht (WE-01): Wird verwendet, um sicherzustellen, dass das
RicklaufgefaR nicht trocken ist.

9. Hohes Permeat-Gewicht (WE-02) — Wird verwendet, um sicherzustellen, dass das permeate
GefaR nicht Gberfillt wird.

10. Hohe Einspeisungs-Flussrate (FL-01) —Zeigt eine hohe Flussrate an, die Zellen scheren kann.

11. Niedrige Durchflussrate (FL-01) - Zeigt ein Problem mit niedrigem Durchfluss an, wourch der
Filter aufgrund einer unzureichenden Querstrémung schnell verschmutzt werden kénnte.

12. Hohe Permeat-Durchflussrate (FL-02) - Zeigt an, dass der Durchfluss zu schnell ist und der
Filter verschmutzen kdnnte.

13. Niedrige Permeat-Durchflussrate (FL-02) - Zeigt an, dass der Durchfluss zu niedrig ist, was
auf einen verschmutzten Filter oder eine Verstopfung in der Permeatleitung hinweisen
kénnte.

Es gibt zwei Kategorien von Alarmen:

1. Warnalarme — Diese werden etwa einmal pro Sekunde als blinkende orangefarbene
Sternschnuppe angezeigt. AuRerdem ertont ein Piepton, wenn ein Alarmsollwert erreicht
wird. Das System lauft weiter, wenn ein Warnalarm ausgeldst wird, zeigt aber einen aktiven
Alarm an.

2. Abschaltalarme — Diese schlieBen die Sequenz ab, aber nicht das gesamte System.
Beispielsweise bleibt die Umwilzungs-/Férderumpe eingeschaltet, die permeierte Pumpe
wird gestoppt und die Diafiltrationspumpe wird gestoppt, um die Mdoglichkeit zur
Wiederherstellung des Laufs zu maximieren.

Hochalarme werden ausgeldst, wenn der Prozesswert auf den gespeicherten Sollwert oder dariiber
ansteigt. Niedrigalarme werden ausgeldst, wenn der Prozesswert auf den gespeicherten Sollwert
oder darunter fallt. Das System ist mit einer kurzen Verzégerung ausgestattet, um niedrige Alarme
bei den Startbedingungen zu vermeiden.

Um einen Alarmschwellenwert zu dndern, markieren Sie das entsprechende blaue Feld in der Spalte
Warn- oder Abschaltsollwert und geben Sie den gewiinschten Wert ein. Benutzer kdnnen einen
Alarm aktivieren oder deaktivieren, indem sie die grauen Schaltflaichen Warnung Aktivieren oder
Abschaltung Aktivieren umschalten.

Wenn ein Alarm ausgel6st wird, wird in der unteren rechten Ecke des Systembildschirms eine rot
blinkende Schaltflache Alarm Reset angezeigt, die so lange angezeigt wird, bis das Problem behoben
ist. Sie kann gel6scht werden, sobald das System unter den Alarmbedingungen arbeitet. Durch
Auswahl der Schaltflaiche Alarm Reset wird der Alarm zum Schweigen gebracht und die blinkende
Schaltflache zuriickgesetzt.

Abbildung 27. Alarm Reset-Taste
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8.6.2 Alarm Verlauf

Der Bildschirm Alarm -Verlauf protokolliert einen vollstandigen Verlauf aller konfigurierten Alarme,

die vom System ausgeldst wurden. Um auf diesen Bildschirm zuzugreifen, wahlen Sie Alarme in der
Mendileiste.

Um die Liste der friiheren Alarme zu I6schen, wahlen Sie Verlauf |6schen.

Abbildung 28. Alarm Verlaufsbildschirm

Alarm Summary Total of 4 Alarms

Mo Alarm No Message Activated

1 Message-1

2 2 Message-2 19-MNOV-19 12:38:00
3 3 Message-3 19-MOV-19 12:38:00
4 4 Message-4 19-MOV-19 12:38:00
MAIN - . R CLEAR ALARM
MENU OVERVIE DATALOG MODE || RUM | PLOTS | HISTORY RESET

8.7 Bildschirm sperren

Die Option "Sperren" des KrosFlo® TFDF®Systems ermdoglicht es dem Benutzer, den Bildschirm fir
die Reinigung zu sperren, ohne den Systembetrieb unbeabsichtigt zu beeintrachtigen.

43

1. Wahlen Sie in der Meniileiste Sperren. Die folgende Meldung wird angezeigt:

Abbildung 29. Meldung auf dem Sperrbildschirm

Lock Screen ?
| ves || wo |

2. Wabhlen Sie Ja aus. Der Sperrbildschirm wird angezeigt:
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Abbildung 30. Sperrbildschirm

?d REPLIGEN

Screen locked.
Hold button below for 5 seconds to unlock.

o

UNLOCK

© COPYRIGHT 2019 REPLIGEN CORPORATION. THIS PROGRAM IS PROTECTED BY USA AND INTERNATIONAL COPYRIGHT LAWS.

Um den Bildschirm zu entsperren, halten Sie die Taste Entsper fiinf Sekunden lang gedriickt.

8.8 Datenaufzeichnung (Data Log)

Dieser Bildschirm ermdglicht es dem Benutzer, Daten vom KrosFlo® TFDF®System auf ein USB-
Laufwerk zu Ubertragen. Um diesen Bildschirm aufzurufen, wahlen Sie Data Log aus dem
Hauptmendu.

Abbildung 31. Bildschirm zur Datenaufzeichnung

I ALARMS PALSE Data Logging l Lotk ||-I 121 4:20110-JAN-20

USH Eject __ USBReady = USB\ifing
off off
sl MODE RLIK PLOTS
MENLU OVERVIEWY DATALOG

Um Prozessdaten aufzuzeichnen, schlieBen Sie ein USB-Laufwerk an den USB-Anschluss des Reglers
an. Die Datenaufzeichnung wird automatisch aktiviert, wenn ein USB-Laufwerk erkannt wird.
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Wenn die Daten aufgezeichnet werden, leuchtet die USB-Bereitschaftstaste griin und zeigt "On" an.
Wenn die Daten geschrieben werden, leuchtet die Taste "USB Writing" griin und zeigt kurzzeitig
"On" an. Wenn die Datenaufzeichnung aktiv ist und kein USB-Laufwerk installiert ist, wird oben auf
dem Bildschirm die folgende Fehlermeldung angezeigt: RTE-004: Log-Pufferspeicher ist voll.

Um das USB-Laufwerk zu entfernen, wahlen Sie die USB-Auswurf- Taste.

WICHTIG: Stecken Sie das USB-Laufwerk vor dem Ausfihren in das
System. Laufdaten werden nicht aufgezeichnet, wenn das USB-
Laufwerk beim Starten des Laufs nicht vorhanden ist.

8.8.1 Experimentelle Daten

Experimentelle Einstellungen und gemessene Werte werden fir alle Modi auf einem USB
gespeichert. Die Auflosung, mit der eine MessgréRe gespeichert wird, betragt 30 Sekunden. Das
Datenprotokoll wird taglich mit dem Datum (JJMMTT) am Ende des Dateinamens gespeichert.

Abbildung 32. Datenprotokolldateien

Name * Date modified Type Size

| Plots_Datalog_Data_190405 5/2/2019 8:28 AM Text Document 30 KB
_ Plots_Datalog_Data_190916 10/11/2019 %24 AM  Text Document 26 KB
| Plots_Datalog_Data_191011 10/15/2019 255 PM  Text Document 220 KB
| Plots_Datalog_Data_191015 10/16/201912:00 ...  Text Document 430 KB
_ Plots_Datalog_Data_191016 10/16/2019 2:31 PM  Text Document 715 KB

Aufgezeichnete Daten enthalten die folgenden Spalten:
o Zeitstempel (hh:mm:ss)
e Drucksensoren (PSI)
o PEO1 (Einspeisung)
PEO2 (Retentat)

o PEO3 (Permeat)
o PEO4 (Sekundarfilter)
o PEOS5 (Steril-/Guard-Filter)

TMP Berechnet: (Speisedruck + Retentatdruck)/2 - Permeatdruck
Skalierungsmesswerte (kg)

o Zuleitungswaage
o Retentate Skalierung

Modulflache (berechnet aus dem gewahlten Filter PN): (Faseranzahl * Pi * Effektive Lange *
Fasergrole)
Durchflussmesser

o Messung des Einspeisungsdurchflusses
o Messung des Permeatdurchflusses (optional)
o Permeat-Totalisator (optional, berechnet anhand der ermittelten Durchflussrate /
Laufzeit)
Triilbungsmessgerat (optional)

Berechnung des Konzentrationsfaktors (CF): Ausgangsvolumen. / (Anfangsvolumen. -
(Einspeisungsgewicht zu Beginn - (Aktuelles Einspeisungsgewicht - Permanentes Hold-up))
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Diafiltration Berechnung des Volumens (DV): (Permeat gesamt - Einspeisungsgewicht beim

Start des D-Modus) / (Startvolumen - (Einspeisungsgewicht zu Beginn - Einspeisungsgewicht

zu Beginn des D-Modus))

Abbildung 33. Beispiel fiir aufgezeichnete Daten

File Edit Format View Help

pate  PEOL_SCALED PE0Z; PED3_SCALED LCREAL  WEOLSCLD REAL WEO2_SCLOREAL POL_OUT_SCLD P02 OUTSCLD  POZOUT SURFACE_AREA  FLOI_SCALED ERMEATE_TOTAL _PERMEAT .
09:24:03 10-11-2019 1.2 -0. . 509511649608612 0.884033203125 0. 5755990843338 o. 261599957?45285 44 8 172 0.00300000002607703
9:24:33 10-11-2019 1 0. 30935711 36083 . 880157887935638 0.571799993515015 . 26520997587204 2144 18 0.0020000000260
03 1 1. -0.509511649608612 . 88255685567 855 . 568099975585 0 2688990772071 84 2144 a8 0.0030000000260
33 1 1 -0. 510065257 549286 0.882372260093689 0.564200041062927 0.272599995136261 2144 a8 0.0020000000260
03 10-11-, 1. -0.510249793529511 0.891414701938629 0. 360499966144 362 0.276399999856949 2144 a8 0.0030000000260
33 10-11-2019 1 0. 515047788619995 . 885070771312714 0. 2. 2144 a8 0. 000000260 =
3 10-11-2019 1. - 523536622524261 0, 886985838413239 0. ] 172 0.00300000002607703
1 .514125108718872 - 888000726699829 0. .21 2144 18 0. 000000260
-11- 1. 0. S3asanrrsssses 0 595843623008665 0. 3 2144 a8 0.0030000000260
33 10-11-2019 1 -0.525566518306732 0.8096204965019226 o 3 2144 a8 0.0020000000260
1. -0.534977972507477 0.910237550735474 0. 3 7: 2144 a8 0.0030000000260
33 1 -0.528519093990326 0.8962071734046! 0.5 7 3 7 2144 a8 0.0020000000260
1. 2 0.538853228092194 0.90719264745712. 0. 3303994150123 0.30579999089241 2144 a8 030000000260
1 -0.538853228002104 0.0054309496040342 0.526590043637848 0.308509095613098 2144 a8 0.0020000000260
1.2129735946655 50, 476479202508920 -0.538853228092194 0.905624151229858 0. 522899985313416 0.313099980354309 2144 48 7 2.,0030000000260
1 -0.538852228092104 0.911990702152252 0.51300996843338 0.216799998283386 4 48 172
1. 538853228092 9,904609203338623 0.519199967 384338 0.320599973201752 2144 48 172
1.19728767871857 20.538853228092104 8611605167289 0. 515690982643127 0.324000087745285 2144 18
1 Socasoasseass -0.538853228092194 07 S03a00833890900 0.51199996471405 0.32779997587204 2144 48
33 10-11-2010 1.10415056705475 0.538853228002104 07506716880798 0.5085999065566772 0.33130097720718: 2144 a8
03 10-11-2019 1.19802582263947 R -0, 538853228092104 0.895751237869263 0.504799962043762 0.335090995136261 2144 48
33 10-11-2019 1.1923032072525 -0.477401882410049 ;0 S44seRdzETos2L 0, 903594195842743 0. 501099844114685 0.338899999856949 2144 48 172
03 10-11-2019 1.19581139087677 ~0.47611013 0354747772 4195842743 0.497199982404709 0.342599987983704 44 48 17. 0.003 261
33 10-11-2019 ]..158060’6049505 -0. 4’86936640’3944 —o 564655’42160’9’ o 919464525560635 0.493690907663498 0. 3460999’2’24915 2144 48 172 0.0030000000260

8.9 Systemmodus

Der Bildschirm "Systemmodus" erméglicht dem Benutzer die Bedienung und Uberwachung des
Systems sowie die Auswahl und Verwaltung der verschiedenen Betriebsmodi. Um auf diesen
Bildschirm zuzugreifen, wahlen Sie Modus aus dem Hauptmend.

Abbildung 34. Bildschirm Systemmodus

| ALARMS PALUSE System Mode | Lack ";I 12:16:55 10-JAN-20
Modusauswa Connect Retentate
to Bioreactor
hl, aktueller (WE-D1)
Modus ist Coicell A
grin
e
ciD Concentration £ Diafiltration Clamp Vent Port r_j: ~— Connect PE.02
\:g =i
i : TFDF Module
Concentration /Diafiltration/ Route Through  Connect PE-O3
Cibre Concentration P-02, Confirm
Direction of Flow
Connect to \ ! |
Famere el
Manual Manual (WE-02) - ‘I
Connect PE-01 — _g
o
Connect Feed J' 1
. . Fart Number ouface Area to Bioreactor il i ]H
Filteroptione ——p | Select — £.01 . .=
P odule l 3.1793crme I o )
Route Through
Flowmeter
HIAIN SYSTEM (FLON)
‘ MENU || OVERVIEWY || DATA LOG | SETTINGS || RUN || PLOTS l

Das KrosFlo® TFDF®System verflgt Gber vier Betriebsarten:

1.

Konzentrationsmodus: Automatischer Filtermodus, bei dem sich der Retentat auf einen

bestimmten Konzentrationsfaktor konzentriert.

2.

Konzentrations-/Diafiltrationsmodus: Automatisierter Filtrationsmodus, bei dem Retentat

auf einen bestimmten Konzentrationsfaktor aufkonzentriert wird und dann im
Diafiltrationsmodus |duft, bei dem das Retentatvolumen durch Zugabe von Puffer/Medien

konstant gehalten wird.
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3. Konzentration/Diafiltration/Konzentrationsmodus: Automatischer Filtermodus, bei dem
sich Retentat auf einen bestimmten Konzentrationsfaktor konzentriert, und dann im
Diafiltrationsmodus ausgefihrt wird, bei dem das retentédre Volumen durch das Hinzufligen
von Puffer/Medien konstant gehalten wird, und schlieBlich wieder auf einen endgtiltigen
Konzentrationsfaktor konzentriert wird.

4. Manueller Modus: Offener Modus, in dem der Benutzer alle Pumpen, Tarawaagen und
Sensoren starten/stoppen kann.

Um einen Betriebsmodus zu wahlen, wahlen Sie eine Modustaste. Der aktuell ausgewahlte Modus
wird griin angezeigt. Jeder Modus verfligt Giber einen Bildschirm mit den Betriebssollwerten und
einer Ubersicht.

8.10 Konzentration, Konzeption/Diafiltration und Konzeption/Diafiltration/Konzentrationsmodi

8.10.1 Bildschirm Sollwerte ausfiihren

Bei den automatisierten Modi ermoglicht der Bildschirm "Sollwerte ausfiihren" die Bearbeitung
ausgewahlter Sollwerte oder Optionen fir den Betriebsmodus. Um auf diesen Bildschirm
zuzugreifen, wahlen Sie die Schaltfliche Betrieb am unteren Rand des Systemmodusbildschirms.

e Konzentrationsmodus: Der Bildschirm "Sollwerte ausfiihren" dient zur Konfiguration eines

einfachen Absaugvorgangs. Der Benutzer kann den Konzentrationsfaktor (CF) oder das
Permeatgewicht als Sollwert wahlen

Abbildung 35. Bildschirm "Konzentrationsmodus: Sollwerte ausfiihren"

I ALARMS PAUSE Run Setpeints | Lack ||;I 12:47:28 10-JAN-20

Initial Concentration Concentration Mode
Starting Feed Volume: | 1.000L || Prass to Read Seale |
Target Speed of Feed purnp (P-01): 2.00 1fmin T BT I Top |

Target Speed of Permeate pump (P-02): l 15.0 mkmin I 2530.82LMH
Initial Concentration 5P [CF'I]:I 1.28 I e

Permeate ¥Weight

Permeate YWeight: D.4BTky
MAIN SYSTEN ALARM
‘ wenu || OVERVEW T serinGs MODE S PLOTS |

e Konzentrations-/Diafiltrationsmodus: Der Bildschirm "Sollwerte ausfiihren" wird
verwendet, um eine Absenkung gefolgt von einem Pufferzugabeschritt zu konfigurieren.
Benutzer kénnen auch den Konzentrationsfaktor (CF) oder das Permeatgewicht als Endpunkt

fur den Konzentrationsschritt verwenden

repligen.com IF.UG.023 R2 ‘:) R E P L I G E N

INSPIRING ADVANCES IN BIOPROCESSING




KrosFlo® TFDF® Benutzerhandbuch

Abbildung 36. Bildschirm "Konzentration/Diafiltration Modus Sollwerte ausfiihren"

| ALARMS PAUSE Run Setpoints | Lock “_l 121752 10-JAN-20
Initial Concentration Conc/Diaf Mode
Starting Fssd Volume: | 1.000L || Press to Read Scale |

Target Speed of Feed pump (P-01): m Start Concentration f
Diafiitration

Target Speed of Permeate pump (P-02): I 15.0 mbmin I 2530.82LMH

Initial Concentration SP (CF1): ] 1.88 I R — Buffer Volume Neeaedﬁ

| BTOP |

Permeate YWeight: D.46Tkn Permeate Weight
Diafiltration
Diafiltration 1 Setpaint (OW1): 1.08 OV
Farmeate Weight: 1.04 9k
AR SYSTEM ALARM
‘ MENU i | SETTINGS MERE SETUP | | HSRS |

e Konzentration/Diafiltration/Konzentrationsmodus: Der Bildschirm Sollwerte ausfiihren
wird verwendet, um eine anfangliche Absenkung, eine Pufferzugabe und eine abschlieRende
Absenkung zu konfigurieren. Die Benutzer haben dieselben Optionen fiir die Sollwerte wie in
den vorherigen Modi. Durch Auswahl der Schaltflache
Konzentration/Diafiltration/Konzentration starten in diesem Modus wird die
Assistentenfunktion gestartet, die automatisch Berechnungen durchfiihrt, um verschiedene
Sollwerte zu bestimmen; weitere Informationen finden Sie im Abschnitt Gber die

Assistentenfunktion

48 repligen.com IF.UG.023 R2 ‘:) R E P L I G E N

INSPIRING ADVANCES IN BIOPROCESSING




KrosFlo® TFDF® Lab System Benutzerhandbuch

Abbildung 37. Konzentration/Diafiltration/Bildschirm Konzentrationsmodus Sollwerte ausfiihren

| ALARMS PAUSE Run Setpoints | Lock ";I 12:18:55 10-JAN-20

Initial Concentration Cone/DisfCon: Mode
Starting FsadVolume: | 1.000L || Prass to Read Scals |
jlargatiSpeedict{getlntme]EC): Z00limin Start Conc. / Diaf. Conc. | STOP |
Target Speed of Permeate pump (P-02): l 15.0 milfrmin I 2330.82LMH
Initial Concentration SP [CF1]:I 1.88 I Press o Entar Bluffer Walume Nesded
Pemeate YWeight: 0.48Tky Permeate Yveight “
Diafiltration
Diafiltration 1 Setpoint (DW1): 1.09 DV
Permeate Weight: 1.049kg
Wizard Output
Final Concentration [~ Tirme for Refarance
Final Concentration SP [CFQ];I 196 ] Diaf Pump Start m
Diaf Pump Stop
Permeate YWeight: 1.072ky runend IS
— Permeate Volume
Diaf Pumnp Start
Diaf Pump Stop
Run End
MAIRI SYSTEM ALARNM
‘ MENU OVERVIEW | aerminGs it SETUP | | L |

Befehle:
e  Start: Startet die automatische Ausfiihrung an den eingegebenen Sollwerten
e Stopp: Stoppt die Ausfiihrung
e Eingabe: Diese Schaltfliche wird sowohl auf dem Ubersichtsbildschirm als auch auf dem
Bildschirm zum Ausfiihren von Sollwerten angezeigt, sobald der Modus aktiviert ist. Wahlen
Sie die Schaltflache Eingabe aus, um zu bestéatigen, dass der Automatisierungsmodus
ausgefihrt wurde.

Anfangskonzentrationssollwerte (alle Modi):

e Soll-Drehzahl der Férderpumpe (P-01): Die Soll-Drehzahl der magnetisch schwebenden
Umwalz-/Férderpumpe steuert die Drehzahl der Pumpe mit Riickmeldung des Anklemm-
Durchflussmessers (FL-01)

e Soll-Drehzahl der Permeatpumpe (P-02): Eingabe der Soll-Drehzahl der Permeatpumpe in
ml/min oder VVD, das System misst die Gewichtsveranderung auf der Permeatwaage und
regelt die Drehzahl der Permeatpumpe entsprechend der Soll-Permeatrate

e Erstkonzentration SP (CF1): Ein dimensionloser Konzentrationsfaktor, der zur
Quantifizierung der Konzentration des Einspeisungsbestand verwendet wird, ist die Menge,
die der Einspeisungsbestand im Vergleich zum anfanglichen Volumen reduziert wurde, z. B.
wenn 1 L Einspeisungsbestand auf 0,25 L konzentriert ist, wobei 0,75 L als Permeat durch
den Filter gepolstert sind, wurde eine 4-fache Konzentration durchgefiihrt, daher ware der
Konzentationsfaktor 4

o Permeatgewicht: Dieser Wert bezieht sich auf das kumulative Permeatgewicht am Ende des
letzten Konzentrationsschritts, geben Sie das Zielgewicht fiir die Zellenmasse auf der WE-01-
Waage ein, das System steuert die Drehzahl von P-03, um die Masse auf dem Zielgewicht zu
halten, tarieren Sie mit dem leeren ProduktgefaR, so dass nur das Gewicht der Probe
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abgelesen wird, das Ziel sollte dann das Gewicht der Probe sein, wenn die
Rezirkulationsleitung gefiillt ist

Diafiltration Sollwerte (Modi Konzentration/Diafiltration und
Konzentration/Diafiltration/Konzentration):
e Diafiltrations-Sollwert 1 (DV1): Das Diavolumen (DV) ist ein MaR fiir das Volumen, das

wahrend des Diafiltrationsschritts als Permeat durch den Filter geleitet wird. Es basiert auf
dem Volumen des Diafiltrationspuffers, der in den Betrieb der Einheit eingeflihrt wird, im
Vergleich zum Retentatvolumen zu Beginn des Vorgangs, z. B. wenn zu Beginn der
Diafiltration 5 | Ausgangsmaterial vorhanden sind und der Vorgang 2 DV erfordert, dann
werden 10| als Permeat durch den Filter geleitet, wahrend kontinuierlich Puffer zugefiihrt
wird, um 5 | Retentat zu erhalten

Endgiiltige Konzentrations-Sollwerte (nur Konzentrations-
/Diafiltrationsmodus/Konzentrationsmodus):
e :Endkonzentration SP (CF2): Ein dimensionsloser Konzentrations faktor, der zur

Quantifizierung der Einsatzstoffkonzentration nach einer Diafiltration verwendet wird; es
handelt sich dabei um den Faktor zur Verringerung des Einsatzstoffvolumens im Verhéltnis
zum urspriinglichen Ausgangsvolumen, nicht vom Beginn der zweiten Konzentration an;
wenn beispielsweise 1 | Einsatzstoff verarbeitet wird, bis 0,75 | in das Filtrat Gbergegangen
sind und 0,25 | im Retentat verbleiben, wurde eine vierfache Konzentration durchgefiihrt, so
dass der Konzentrationsfaktor 4X betragt und die Eingabe 4 ware

e Permeatgewicht: Dieser Wert bezieht sich auf das gesamte kumulative Permeatgewicht am
Ende des letzten Konzentrationsschritts

8.10.2 Ubersichtsbildschirm

Der Ubersichtsbildschirm zeigt den betrieblichen Flow Path (FlieBweg) und die Instrumentierung des
KrosFlo® TFDF®Lab Systems. Die Prozessdaten (Durchfluss, Druck, Volumen) werden in Echtzeit auf
dem Bildschirm angezeigt. Die Prozessdatenausgange werden in den schwarzen Feldern angezeigt.
Sollwerteingangsdaten werden in den grauen Feldern angezeigt. Um auf diesen Bildschirm
zuzugreifen, wihlen Sie die Schaltfliche Ubersicht am unteren Rand des Systemmodusbildschirms.

Konzentrationsmodus:
e Benutzereingabe von Konzentationsfaktor oder Permeatgewicht fiir Konzentationsschritt

e Anderung der Richtung der Hilfspumpen (P-02 und P-03)

e Tarawaagen (WE-01 und WE-02)

e Tara-Drucksensoren (PE-01, PE-02, PE-03, PE-04, PE-05 und PE-06)
e Tara-Durchflussmesser (FL-01 und FL-02)
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Abbildung 38. Bildschirm "Konzentrationsmodus: Sollwerte ausfiihren

| ALARMS | PALUSE | Overview 12:20:00 10-JAN-20
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FeEQ2 PE0Z p.pz 770 IEEEER
~ Scales . PE-D4
Faed (WE-O1) 2.3835kp Tare =
0.3 il i S
. 0 K e
Permeate GWE-02) 0.1598 kg ﬁ] WE-D1 |,. 1
~ Pumps EEL B Syl
200 r FLO |E ]
Recire (F-01) | limin ] 0.0 iimin | UL 0.1508 ko o
150 | Zern I
. e Fvid
Fermeate (F-02) | i Pareni P01 - Parm Fll
Sample . j T‘
Aurgiliary (P-02) E : I“i
Shear
| Orpm | 0s
I&IR SYSTEM ALARM
‘ MENU SETTINGS SETUP Ll AU AL

Konzentration/Diafiltration Modusoperationen:
e Benutzereingabe von Konzentationsfaktor oder Permeatgewicht fiir Konzentationsschritt

e Benutzereingabe der Diafiltration Volumen oder Permeatgewicht fir Diafiltrationsschritt
e Anderung der Richtung der Hilfspumpen (P-02 und P-03)

e Tarawaagen (WE-01 und WE-02)

e Tara-Drucksensoren (PE-01, PE-02, PE-03, PE-04, PE-05 und PE-06)

e Null-Durchflussmesser (FL-01 und FL-02)
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Abbildung 39. Konzentration/Diafiltration Bildschirm "Modusiibersicht"
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Konzentration/Diafiltration Operationen im Konzentrationsmodaus:
e Benutzereingabe von Konzentationsfaktor oder Permeatgewicht fiir Konzentationsschritt 1
e Benutzereingabe der Diafiltration Volumen oder Permeatgewicht fir Diafiltrationsschritt
e Benutzereingabe von Konzentationsfaktor oder Permeatgewicht flir Konzentationsschritt 2
e Anderung der Richtung der Hilfspumpen (P-02 und P-03)
e Tarawaagen (WE-01 und WE-02)
e Tara-Drucksensoren (PE-01, PE-02, PE-03, PE-04, PE-05 und PE-06)
e Tara-Durchflussmesser (FL-01 und FL-02)
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Abbildung 40. Konzentration/Diafiltration Bildschirm Konzentrationsmodusiibersicht

||;I 12:20:42 10-JAN-20
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8.11 Assistent Funktion

Mit dem Assistenten kann das System den Prozess automatisch mit voreingestellten Sollwerte
ausfihren. Benutzer geben finf Parameter ein und die Sollwerte fiir den Schritt Konzentration 1,
Diafiltration und Konzentration 2 werden automatisch berechnet:

e Prozess-Volumen

e PCV (gepacktes Zellvolumen)

e Faktor flr die Anfangskonzentration (CF 1)
e Erwarteter Endertrag

e Endglltiges Permeatvolumen

Die Funktion Assistent wird im Bildschirm Sollwerte ausfiihren aufgerufen, wenn der Modus
Konzentration/ Diafiltration/ Konzentration ausgewahlt ist. Seine Berechnungen bestimmen:
e Diafiltration Puffervolumen erforderlich

e Permeatvolumen bei Start der Diafiltrationspumpe

e Permeatvolumen bei Stopp der Diafiltrationspumpe

e Permeatvolumen am Ende der Laufzeit

e Zeit fur die Referenz beim Start der Diafiltrationspumpe
e Zeit fur Referenz bei Diafiltrationspumpenstopp

e Zeit fur Referenz am Ende des Betriebs

So fuhren Sie die Assistentenfunktion aus:

1. Wahlen Sie die Schaltfliche Konz./Diaf./Konz. auf dem Bildschirm "Sollwerte ausfiihren".
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Abbildung 41. Starten der Assistenten Funktion

| ALARMS l PALSE | Run Setpoints

12:18:55 10-JAN-20
Initial Concentration Conc/DisfCon: Mode
Starting Feed Yolume: I 1.000L “F'rsss o Read Scalsl
Target Speed of Feed pump (P-01): 200/ Start Conc. § Diaf £ Gone. | STOP ]

Target Speed of Permeate pump (P-02): l 15.0 mbirnin I 2830.82LMH
Initial Concentration SP (CF1): I 1.88 I Fi e Buffer Volume Heeaeui

Permeate Weight: 0 467k Permeate Weight
Digfiltration
Diafiltration 1 Setpaint ({OW1): 1.09 O

Der Anfangsbildschirm des Assistenten wird angezeigt:

Abbildung 42. Startbildschirm

TFDF Wizard

Enter Parameters and Press

Process Volume | 1.000L | Start to Begin Calculafion.

PCY {Packed Cell Volume): 18.00%
Initial Concentration Factor CF1: 1.200

| Stan Calculation |
Expected Final Yield: 90.00%

sEEEN

Final Permeate Pool Wvalume: 1400 I CLOSE I

2. Die Assistentenfunktion zeigt zunachst Standardwerte an. Um einen Wert einzugeben und
eine Berechnung durchzufiihren, wahlen Sie eine Einstellungsschaltflache und geben den
entsprechenden Wert ein. Wiederholen Sie diesen Schritt fiir alle anderen Einstellungen, die
berechnet werden miissen.

Hinweis: Benutzer kénnen Werte fiir eine, mehrere oder alle
Einstellungen in der Assistentenfunktion eingeben.
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Abbildung 43. Startassistent Funktionsbildschirm

TFDF Wizard Das Statusfeld
Enter Parametets and Press || o | zeigt
Process Volume l | | Startto Begin Calculation. Nachrichten
—_— und
PCY {Packed Cell Valume): 18.00% . -
! ! RESET <] Assistenten fir
neue Eingaben
Initial Concentration Factor CF1: 1.200 A
Start Calculation | Auswihlen,
Expected Final Yield: 90.00% < um

Final Permeate Pool Volume:

I CLOSE I

S

Wahlen Sie eine
Schaltflache, um

PRI V'Y B

3. Wabhlen Sie die Schaltflache Start der Berechnung .Die Schaltflache leuchtet griin, wahrend
die Berechnung ausgefiihrt wird, und im Statusfeld werden alle Benachrichtigungen
angezeigt.

Abbildung 44. Berechnung in Bearbeitung

TFDF Wizard

Process Yolume : 1 000L Caleulation In Progress

PCY (Packed Cell Yolume): 18.00%

Initial Concentration Factor CF1: 1.200

Expected Final Yield: 90.00% _I

Final Permeate Pool Volume: 1400 I CLOSE I

AEEEE

Sobald die Berechnung abgeschlossen ist, wird die Meldung "Berechnung erfolgreich" angezeigt.
e Wenn die Meldung Berechnungsfehler angezeigt wird, konnten anhand der Eingabe keine

glltigen Sollwertkriterien ermittelt werden. Passen Sie die eingegebenen Werte an und
starten Sie die Berechnung erneut.

e Wenn eine Berechnungstimeout-Meldung angezeigt wird, wahlen Sie RESET und starten Sie
die Berechnung neu.

Um die Assistentenfunktionzu beenden, wéahlen Sie SchlieBen.
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8.12 Manual-Modus

Auf dem Ubersichtsbildschirm im manuellen Modus kénnen die Pumpen durch Driicken der roten
Taste Start manuell gestartet werden. Alternativ kdnnen die Einspeisungs- (P-01) und die
Permeatpumpe (P-03) in eine individuelle Automatisierungsschleife geschaltet werden, in der die
Daten von einem der beiden Durchflussmesser die Pumpendrehzahl modulieren. Rufen Sie diese
Funktion auf, indem Sie die Schaltflache Manual auf Autoumschalten. Nur der individuelle
Regelkreis fir diese Pumpe wird aktiviert, und die Pumpe lauft mit dem eingegebenen Sollwert, der
auf der Riickmeldung des Durchflussmessers (FL-01) fiir die Steuerung der Einspeisungspumpe (P-01)
oder der Waage (WE-01) fir die Steuerung der Aux/Diafiltrationspumpe (P-03) basiert.

Abbildung 45. Ubersichtsbildschirm des manuellen Modus

| ALARNMS I PAUSE Overview Lock 11:54:30 10-JAN-20
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Jede Kombination von laufenden Hilfskomponenten ist im manuellen Modus moglich, es gibt keine
zu automatisierenden Sollwerte:
e Start/Stop der Hauptpumpe (P-01)

e Hilfspumpen starten/stoppen (P-02 und P-03)

e Richtungswechsel der Hilfspumpen (P-02 und P-03)
e Tarawaagen (WE-01 und WE-02)
e Tara-Drucksensoren (PE-01, PE-02, PE-03, PE-04, PE-05 und PE-06)
e Tara-Durchflussmesser (FL-01 und FL-02)
Beschreibung der Begriffe:
e Permanenter Durchfluss: Permeatdurchfluss berechnet durch die Drehzahl der
Permeatpumpe
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e VT: Volumetrischer Durchsatz - Gesamtpermeatmasse/-volumen geteilt durch die
Oberflache des Filters

o Gesamtdauer: Totalisiertes Permeat-Volumen berechnet aus Pumpen-Rpm

e Reset: Setzt die Permeatsumme auf 0,00 | zuriick. Es erscheint die folgende Aufforderung:

Abbildung 46. Aufforderung zum Zuriicksetzen

FEQ1

" 5
.
.

m ParmFId  paset Permeate Total 7

Lol

e Pause: Driicken Sie wahrend des Wechsels des PermeatgefaRes auf die Schaltfliche Pause,
um die Permeat-Gesamtberechnung anzuhalten. Wenn das Permeatgefa gewechselt wird,
klicken Sie auf die Schaltfliche Pause, um die Permeat-Gesamtberechnung und die
Permeatpumpe wieder aufzunehmen.

o Scherrate: Berechnung der Scherrate an der Faserwand, basierend auf der Anzahl der
Fasern, der Faser-ID und der Durchflussrate der Rezirkulation

8.12.1Instrumentierung

e P-01: Magnetisch schwebende Umwalz-/Einspeisungspumpe
e P-02: Permeatpumpe (obere peristaltische Pumpe an der Pumpstation)).

@ Hinweis: Die VorwdirtsfliefSrichtung entspricht dem
Uhrzeigersinn und der rechten Seite der Pumpstation.

e  P-03: Diafiltration/Aux-Pumpe (untere peristaltische Pumpe der Pumpstation)

@ Hinweis: Bestdtigen Sie die Fliefsrichtung.

Ausfuihrlichere Hinweise zur Funktionsweise der Ubersichtsbildschirme finden Sie im Abschnitt
Systemmodusauf Seite 46.

@ Hinweis: Alle in das System eingegebenen und gespeicherten Daten
milissen auf diese Weise eingegeben werden.
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8.12.2 Tarierung
Abbildung 47. Ubersichtsbildschirm des manuellen Modus
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Durchflussmesser Null

o Drucksensor-Nullstellung: Nullstellung des Drucksensors auf 0,0 psi oder bar. Die Nulltaste
wird wahrend der Automatisierungssequenzen ausgeblendet, um ein versehentliches
Nullsetzen zu verhindern.

e Tarierung der Waage: Tariert den Messwert der Waage auf 0,0000 kg, die Tarataste wird
wahrend der Automatisierungssequenzen ausgeblendet, um ein versehentliches Nullstellen
zu verhindern, andere Funktionspunkte sind spezifisch fiir den Modus Ubersichtsbildschirm
beschrieben.

o Nulistellung des Durchflussmessers: Nullstellung des Durchflussmessers, der sich zwischen
dem Bioreaktor und dem Filter befindet, Nullstellung des Durchflussmessers erst, nachdem
der Durchflusspfad angesaugt wurde, die Nullstellungstaste verschwindet wahrend der
Automatisierungssequenzen, um eine versehentliche Nullstellung zu verhindern

e Reset Totalisator: Wahrend das Permeat flieRt, summiert der Totalisator das
Gesamtvolumen. Um Genauigkeit zu gewahrleisten, setzen Sie den Totalisator zuriick, bevor
Sie einen Prozess beginnen

Wahlen Sie Manual im Bildschirm Sollwerte ausfiihren, um in den manuellen Modus zu wechseln. Im
manuellen Modus sind die TFDF® -Sollwerte nicht mehr verfiigbar. Um im manuellen Modus zu
arbeiten, kehren Sie zum Ubersichtsbildschirm zuriick.
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Abbildung 48. Bildschirm "Sollwerte im manuellen Modus auswerten"

| ALERMS I PAUSE Run Setpoints w 12:27:15 10-JAN-20
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8.13 Auswabhl eines Filtermoduls

Die Filteroptionen auf dem Bildschirm "Systemmodus" ermdglichen dem Benutzer die Auswahl
verschiedener Filtermodule flr den Betrieb und zeigen die aktuelle Auswahl an.

Abbildung 49. Filtereinstellungen

Part Mumber Surface Ares
Module TFDF-3 31793cm®

Select

L sa793ere |

o Modulauswahl — Zeigt die derzeit verfligbaren Filtermodule an und ermoglicht es Benutzern,
das Filtermodul auszuwahlen, das fir ihre Anwendung am besten geeignet ist.

o Teilenummer — zeigt die Teilenummer fir das aktuell ausgewahlte Filtermodul an

e Oberflache — zeigt die Membranflache an, die sich aus dem inneren Umfang multipliziert mit
der Lange der Faser ergibt

Um die verfiigbaren Filtermodule anzuzeigen und eine fiir den Betriebsmodusauszuwihlen,
berihren Sie die Schaltfliche Modul auswahlen. Der Bildschirm Filterliste wird angezeigt.
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Abbildung 50. Filterlistenbildschirm (links)

_MODULE _NAME FIBER_COUNT |
1 | TFDF-3 500000 1.000000
2 | TFDF-50 4 600000 1.000000
3 | TFDF-150 4600000 1.000000

l Close |4.BUUDUU | g a |

Um durch die Tabelle der Filtermodule zu blattern, wahlen Sie das SymbolNavigation in der unteren
rechten Ecke des Bildschirms. Das Navigationsmen( wird angezeigt:

Abbildung 51. Navigationsmenii

e Wabhlen Sie die + und — VergréRBerungssymbole zum VergroRern und Verkleinern

e Waibhlen Sie die Pfeile, um in der Liste nach links/rechts oder oben/unten zu blattern

e Wahlen Sie das weiRe/graue Kastchen aus, um die Tabellensicht zwischen abwechselnden
Zeilen in Grau und WeiR, abwechselnden Spalten in Grau und Weil} oder allen weiRen
Spalten zu dndern

In der ersten Tabelle werden die Spalten FasergrofRe und Faseranzahl angezeigt. Um die EFF-Ldnge
anzuzeigen, wahlen Sie das Symbol Navigation und dann den Pfeil Rechts , um in der Tabelle zu
blattern.
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Abbildung 52. Bildschirm "Filterliste" (rechte Seite)

MODULE NAME FIBER_COUNT | EFF_LENGTH |
1 | TFDF-23 1.000000 2.200000
2 | TEDE-50 1.000000 40.000000
3 |TFDF-150 1.000000 108.000000

ICInsel |@l|

Wahlen Sie SchlieBen, um zum Bildschirm Systemmodus zuriickzukehren.

Um ein bestimmtes Filtermodul auszuwahlen:
1.

61

w

Wahlen Sie fir die gewiinschte Filterfamilie eine Zeile aus, die mit der jeweiligen
Teilenummer verbunden ist.

Wahlen Sie das Symbol Navigation aus.

Wahlen Sie die Schaltflache Laden.

Wahlen Sie SchlieBen aus. Die Teilenummer fir das ausgewahlte Filtermodul wird nun in
den Filteroptionen im Bildschirm Systemmodus angezeigt und wahrend des Systemvorgangs
verwendet.
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8.14 Bildschirme mit Diagrammen

Benutzer kénnen Trenddiagramme von Pumpendrehzahl, Druck/Durchfluss, Gewichten, Daten und
PID auf dem Bildschirm "Diagramm" anzeigen. Um auf diesen Bildschirm zuzugreifen, wahlen Sie
Diagramme aus dem Hauptmend.

Abbildung 53. Bildschirm darstellen

ALARNMS PAUSE Plots Lock STORSVETENN  12:45:00 19-NOV-19
Zeitdatenfe PID
ns't:i;.rlr;:c —> ‘ « » > | £ Im’l Rt Diagramm-
i "
" e ; Optionen,
auswahlen : : : :
aktuelles
Diagramm
15060088 .
wird gelb
angezeigt
18068.88 - -
5608. 60
8.98 - ; . i i
] 24.8 49.5 74.3 99
12:45:29 12:45:29
19-HOVU-19 19-NOU-19
Time
Umschalten l=|—p@1 PID SP l=/—p@1 PID PU l=I—p@z PID SP l=I L=|—p@3 PID SP
" w =
,um die—p
Parameter- . "
. WA . ) S — ALARI ALARM
Symbolleist N OVERVIEW DATALOG P | MODE || RUN | e

Eyeball umschalten, um
Parameterdaten aus der
Darstellung zu entfernen

e Um das Diagramm fiir einen bestimmten Satz an Trenddaten anzuzeigen, wahlen Sie eine
Schaltflache auf der rechten Seite des Bildschirms aus. Die Schaltflache fiir das aktuell
angezeigte Diagramm ist gelb.

e Waihlen Sie mit den Vorwarts- und Rickwartspfeilen oben links auf dem Bildschirm einen
Datumsbereich fiir die historischen Daten aus.

e Jeder Stift reprasentiert Daten fir einen bestimmten Systemparameter und hat eine
eindeutige Farbe im Diagramm. Um einen Parameter aus der Darstellung zu entfernen,
klicken Sie auf die Eyeball-Schaltflaiche neben dem Parameter, siehe Tabelle 13 fiir eine Liste
aller dargestellten Parameter.

e Um die Stiftsymbolleiste auszublenden, schalten Sie die Pfeilschaltflache unten links auf dem

Bildschirm um
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Tabelle 7. Parameterdaten

FL-01 Feed Flow Rate LPM

FL-02 Permeatfluss ml/min

WE-01 Gewicht des Produktbehalters kg

WE-02 Gewicht des PermeatgefalRes kg

PE-01 Feed Pressure Psig oder mbar
PE-02 Retentate Pressure Psig oder mbar
PE-03 Permeate Pressure Psig oder mbar
P-01 Sollwert der Einspeisungspumpe RPM oder LPM
P-02 Pumpengeschwindigkeit P-02 RPM oder ml/min
P-03 Pumpengeschwindigkeit P-03 RPM oder ml/min
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8.14.1 Drehzahl der Pumpe

Die Stiftkurven im Diagramm Pumpendrehzahl zeigen Trenddaten fir Folgendes an:
e P-01 PID-Sollwert

e P-01PIDPV
e P-02 PID-Sollwert
e P-02PID PV
e P-03 PID-Sollwert

e P-03PDPV
Abbildung 54. Darstellung der Pumpendrehzahl
ALARMS PAUSE Plots Lock STOPSVSTEMN  12:45:00 19-NOV-19
PID
|< |« | » | } CLE STOF Pump
O =
T A SO S R— z -
| AR —
@88 BB |-l | —
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8 24.8 49.5 74.3 99
12:45:29 12:45:29
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Tinme
L=|—p@1 PID SP l=I—P@A1 PID PV =!—P@AZ PID SP L=l l=1—P@3 PID SP
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MAIN . S ALARM ALARM
WELL DVERVIEW DATALOG SETUP MODE | RUN | e
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8.14.2 Druck/Durchfluss

Stiftspuren im Druck-/Flussdiagramm zeigen Trenddaten fiir Folgendes an:
e PE-01 Speisedruck

e PE-02 Retentatdruck

e PE-03 Permeatdruck

e Ruicklauf/Einspeisung

e Permeatfluss

e PE-04 Vor-Steriler-Filter
e  PE-05 Post-Steriler Filter
e  FL-02 Skalenfluss

Abbildung 55. Druck-/Flussdiagramm
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8.14.3 Gewichte

Stiftverfolgung im Gewichtungsdiagramm zeigt Trenddaten fiir Folgendes an:
e Gewicht des Reaktors
e Permeat-Gewicht
e Permeat gesamt

Abbildung 56. Gewichtungsdiagramm
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8.14.4 Daten

Stiftverfolgung im Datendiagramm zeigt Trenddaten fiir alle nachverfolgten Parameter an:
e PE-01 Einspeisungsdruck

e PE-02 Retentatdruck

e PE-03 Dauerdruck

e Calculated TMP/Berechneter TMP
e PE-04 Vor-steriler Filterdruck
e  PE-05 Post-steriler Filterdruck
e Zuleitungsgewicht

e Permeat-Gewicht

e Oberflache

e Ricklauf/Einspeisungsfluss

e Permeat gesamt

e FL-02 Skalenfluss

Abbildung 57. Datendiagramm
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8.14.5 PID

Stiftverfolgung im PID-Diagramm zeigt Trenddaten fiir Folgendes an:
e P-01 PID-Sollwert

e P-01PIDPV
e P-02 PID-Sollwert
e P-02PID PV
e P-03 PID-Sollwert
e P-03PDPV

Abbildung 58. PID-Diagramm
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9. Fehlersuche

System wird nicht aktiviert
Stellen Sie sicher, dass das Netzkabel des Hauptgehaduses angeschlossen und vollstandig in eine
Steckdose und in die Steckdose des Gehaduses eingesteckt ist.

Der Permeat- und/oder Medien-/Pufferspeisestrom ist viel hoher/niedriger als erwartet
1. Vergewissern Sie sich, dass der Farbcode auf dem peristaltischen Schlauch mit dem
Farbcode fir die Schlauchauswahl im Bildschirm Einstellungen tbereinstimmt.
2. Vergewissern Sie sich, dass die Schlauche in der peristaltischen Pumpe richtig gespeist wird
und richtig im Pumpenkopf sitzt.
3. Vergewissern Sie sich, dass die gewahlte Schlauchgrofe fiir den Permeat- und
Diafiltrationsdurchsatz geeignet ist.

Retentatfluss ist zu gering, bewegt sich nicht
1. Vergewissern Sie sich, dass der Magnetschwebepumpenkopf entliiftet ist und keine Luft
eingeschlossen ist.
2. Stellen Sie sicher, dass der Pumpenkopf richtig in der Magnetschwebepumpe sitzt.
3. Untersuchen Sie den Pumpenkopf auf Verstopfungen.
4. Prifen Sie den Filter auf Verstopfungen.

Pumpstation antwortet nicht

Es gibt mehrere verschiedene Kommunikationsprotokolle fiir die Pumpstation. Um die meisten
Probleme zu beheben, schalten Sie das System aus, trennen Sie das 26-polige Kommunikationskabel
von der Pumpstation zum Hauptgehause und schlieRen Sie es wieder an (siehe Abschnitte zum
Anschlieen der Systemkabel).

Hinweis: die peristaltischen Pumpen (P-02 und P-03) funktionieren unabhdngig davon, an welchem
Anschluss des Hauptgehduses das Versorgungskabel der Station angeschlossen ist. Die
Umwadlz-/Einspeisungspumpe muss jedoch an den richtigen Anschluss angeschlossen werden,
um zu funktionieren.

Datenaufzeichnungsmeldung "Puffer voll"
Diese Meldung zeigt an, dass das USB-Laufwerk entweder nicht angeschlossen ist oder nicht
funktioniert.
1. Stellen Sie sicher, dass das USB-Laufwerk in den USB-Anschluss an der rechten Seite des
Hauptgehduses eingesteckt ist.
2. Wenn bereits ein USB-Laufwerk vorhanden ist, versuchen Sie es mit einem anderen
Laufwerk.
3. Rufen Sie den Bildschirm Datenaufzeichnung auf und stellen Sie sicher, dass er auf
Aufzeichnung eingestellt ist.
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10. Wartung

Das KrosFlo® TFDF®Lab System ist robust und fiir den Einsatz mit anderen Prozess- und Laborgeraten
konzipiert. Der Rahmen, der Schaltschrank und die Pumpen kénnen durch Abwischen von
Oberflachen mit milden Reinigungsmitteln und/oder warmem Wasser, einem feuchten Tuch oder
Labortlichern gereinigt werden. Der Bildschirm sollte mit Bildschirmreiniger und Bildschirmttichern
gereinigt werden.

Alle Reparaturen des Systems miissen von einem qualifizierten Repligen Servicetechniker
durchgefiihrt werden. Das Offnen des Systems und Reparaturversuche durch den Benutzer oder
Dritte fihren zum Erléschen der Produktgarantie.

Das KrosFlo® TFDF®Lab System wird in Marlborough, MA, USA, hergestellt.

11. Allgemeine Informationen

11.1 Sicherheit Leitlinien

Abbildung 59. Achtung und Warnung vor magnetischen Kraften

CAUTION
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Magnetic Forces

Pay attention to the magnetic forces when handling
the pumphead. It has to be avoided that magnetic
parts are attracted resulting in contamination or
damage (for example cracks) of the housing or
impeller. Specifically pay attention to the magnetic
forces, when handling two pumpheads at the same
time.

[ AWARNING |
VN ®

High Magnetic Field Strength of Impeller.

The pumphead contains a rotor magnet with high field
strength. Pace maker may be influenced and mag-
netic forces may lead to contusions. Keep distance to
pace makers and handle pumpheads with care.
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Tabelle 8. Warnung: Beschrankung der Produktverwendung

Symbol Beschreibung

Vorsicht Gefahrenrisiko. Beziehen Sie sich hinsichtlich der Art von Gefahren und
KorrekturmaBnahmen auf die Bedienungsanleitung

Dieses Produkt ist nicht fuir die Verwendung in patientenbezogenen Anwendungen
ausgelegt oder vorgesehen, einschlieBlich, aber nicht beschrankt auf die medizinische
und zahnarztliche Nutzung, und wurde daher nicht zur FDA-Genehmigung eingereicht

Dieses Produkt ist weder fiir den Einsatz in gefahrlichen Bereichen gemal ATEX oder
NEC (National Electrical Code) ausgelegt noch vorgesehen; einschlieRlich, aber nicht

beschrankt auf den Einsatz mit entflammbaren Flissigkeiten; wenden Sie sich an das
Werk, wenn Sie Produkte fir diese Art von Anwendungen bendtigen.

11.2 Systemspezifikationen

Tabelle 9. Systemausgabe

Beschreibung Spezifikationen

Zuleitung / Typ der Umwalzpumpe Magnetisch gelagerte Pumpe

0-11000 U/min, 0-10 |/min @ 0,0 bar,
0,0-21,8 psi (1,5 bar)

Typ der Diafiltrations- und Permeatpumpe Peristaltik

0,1 -100 U/min (0,01 U/min Auflésung)
Maximum 340 ml/min (4,8 mm ID und 1,6 mm
Dicke)

0,0002 - 35 ml/min/Kanal

3 Kanale, 8 Rollen

14,5 psi (1,0 bar) max Differentialdruck
Automatisierung direkt

Zuleitung / Kapazitat der Umwalzpumpe

Diafiltration und Kapazitdten der Permeatpumpen

el 12” LCD-Touchscreen
Ultraschall-Durchflussmesser zum Anklemmen

Retentat-Durchflussmesser 0 - 8000 ml/min, 2 % Genauigkeit (£16 ml/min)
Kalibriert flir PharmaPure®-Schlauch Nr. 15

Empfohlenes Prozessvolumen 1-501

Anzahl der unterstiitzten Drucksensoren 5

Bereich des Drucksensors -14 - 30 psi (-1 - 2 bar)

TFDF®Filterfliche unterstiitzt 2 - 150 cm?

Anzahl der unterstlitzten Waagen 2

Tabelle 10. Systemeingabe

Beschreibung Spezifikationen

120 VAC, 10 A
230 VAC, 5 A, 50/60 Hz

Leistungsbedarf
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Tabelle 11. Systemaufbau

Beschreibung

Gewicht des Steuergerats 36 Ibs (16,2 kg)

Abmessungen des Steuergerats 16 x 13 x 21 in (40 x 33 x 53 cm)
Gewicht der Pumpstation 16 Ibs (7,3 kg)

Abmessungen Pumpstation (1218Xx1218xx1£?8§gg (crrrrl]i)n)/39 Al e
Typ des Steuergerats PLC

Schutzart von Steuergerat und Pumpstation IP20

Delrin und pulverbeschichtetes/eloxiertes

Werkstoff des Geh&uses .
Aluminium

Tabelle 12. Systemumgebung

Beschreibung Spezifikationen

Temperatur, Betrieb 4° bis 40° C
Luftfeuchtigkeit 15% - 95%
(nicht-kondensierend) 10% - 50%

Hohe Weniger als 2000 m
Gerauschpegel <75 dBa @ 1 Meter
Verschmutzungsgrad Verschmutzungsgrad 2

Gehause: Pulverbeschichtetes Aluminium
Filterstander: Delrin und
pulverbeschichtetes/eloxiertes Aluminium
FlieBweg-Komponenten: Polypropylen,
Polycarbonat, Polysulfon und
C-Flex/PharmaPure®-Materialien

Chemische Bestdndigkeit
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11.3 Systemkomponenten

Tabelle 13. Systemkomponenten Liste

Steuergerat mit am Gehduse angeschlossenen
Kabeln
e Pumpstation Anhange
o Peristaltische Pumpen x2
o Magnetschwebepumpe
o Standerhalterung mit Verriegelungsknopf
o Durchflussmesser
e A/C-Netzkabel (Versionen fur USA,
GrofRbritannien, EU und China enthalten)
e Pumpstation Stromkabel (5-polig)
e Regler-Pumpenstation Kommunikationskabel
(26 Pin)
e Schlauchfiihrungsstange
e Verlangerungsstange mit Verriegelungsknopf
e Stangenhiilse mit Verriegelungsknopf
o Filterklammer mit 2 Verriegelungsknopfen

Steuergerat

Pumpenstation

Digitale Waagen x2
Angeschaltete RS232-Kommunikationskabel x232

Waage

VE repligen.com IF.UG.023 R2 ‘:) R E P L I G E N

INSPIRING ADVANCES IN BIOPROCESSING



KrosFlo® TFDF® Lab System Benutzerhandbuch

12. Index
Alarm....ooo 33,41, 42,43 Precautions ...coooeeeeeeeceeecececececeee e 9
Calibration.....ccoeeeeevveeiivvnnnnnn.. 33, 34, 35, 36, 37 Pressure sensor............... 12, 13,17, 21, 26, 58
CaUutioN ., 9,10,71 ProConneX......ccuueeeeiveveeeeeenniieevieneene, 12,13,17
O 7,46,47,53 Pump control .......coccveeeeviieeecciee e 40
Components.....cccoceeeeeeecennnnn. 10, 12,56,72,73 Pump Station ...... 11,12, 14, 16,57,69, 72,73
Concentration ........ccuuueeeeeen. 31, 32, 46, 49, 50 Requirements ....cooeeeeeeeivceieceicieccccceeas 14,71
CoNNECHIONS e 16, 21, 22 SafetY i 9,70
D F] oY== SRR 9,71 SCaAl@ i 37,45, 49, 56
Diafiltration.... 7, 11, 12, 31, 46, 48, 49, 50, 51, Set-UP ittt 24, 26, 33
52,53,56,57,71 ] T=T | SO RPURRRPRRPPR 11, 42, 57
Flow path .................. 12, 15, 18, 19, 21, 50, 58 Specifications......ccccceeeevccinieeeeeeeeenns 11,17,71
Installation ......ccoveeeeeeeeinnnnenn. 8, 18,19, 34, 36 TIMIP et e e e e 7,45
LIMH . 31 Warning .....oeeeeveveeeveeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeennnnn. 9,42,70
Mode............. 31, 46, 47, 48, 49, 50, 53, 58, 59 Wizard................. 11, 31, 32, 33, 48, 53, 54, 55

74 repligen.com IF.UG.023 R2 ‘:) R E P L I G E N

INSPIRING ADVANCES IN BIOPROCESSING




	1. Einleitung
	2. Willkommen
	3. Über dieses Dokument
	4. Sicherheits vorkehrungen
	4.1 Steuergerät
	4.2 Pumpstation
	4.3 TFDF®-Filter

	5. Einrichtung
	5.1 Platzanforderungen
	5.2 Systemanordnung
	5.3 Montage des Ständers
	5.4 Systemkabelverbindungen
	5.4.1 Optionale Verbindungen

	5.5 ProConnex® TFDF®Flow Path
	5.6  Flow Path installieren
	5.6.1 20 cm Flow Path-Installation
	5.6.2 108 cm Flow Path-Installation

	5.7 Drucksensor im Flow Path (Fließweg) und Schlauchanschlüsse
	5.7.1 Anschlüsse für Drucksensoren im Fließweg
	5.7.2 Schlauchverbindungen


	6. Erste Schritte
	6.1 Erste Inbetriebnahme
	6.2 Touchscreen
	6.3 Navigation auf dem Bildschirm
	6.4 Bildschirmschoner

	7. Betrieb des Systems
	7.1 Ansaugung einer Magnetschwebepumpe
	7.1.1 Einrichtung des Pumpenpriming
	7.1.2 Ansaugvorgang der Pumpe

	7.2  KrosFlo® TFDF®-Verfahren
	7.3 Informationen zu Proben und Verfahren

	8. Übersicht über die Systembildschirme und Funktionen
	8.1 Informationsbildschirm
	8.2 Hauptmenü-Bildschirm
	8.3 Admin-Bildschirm
	8.3.1 Ändern der Standard-Kalibrierungsfaktoren für Rohrleitungen
	8.3.2 Ändern der Seriennummer des Systems
	8.3.3 Aktualisierung des Installationsstatus des Permeatdurchflussmessers

	8.4 Bildschirm "Systemeinstellungen"
	8.4.1 Einstellung der Schlauchgrößen
	8.4.2 Skalierung
	8.4.3 Ändern der Schlauchkalibrierungsfaktoren für einen Lauf (nicht Standard)
	8.4.4 Zurücksetzen von Schlauchkalibrierungsfaktoren
	8.4.5 Einstellung der maximalen Drehzahl der magnetisch schwebenden Umwälz-/Einspeisungspumpe (P-01)
	8.4.6 Einstellung der Druckeinheiten
	8.4.7 Einstellung des permeatseitigen Hold-up-Volumens

	8.5  Einstellungen der PID-Schleife
	8.6 Alarme
	8.6.1 Alarm Einrichtungsbildschirm
	8.6.2 Alarm Verlauf

	8.7 Bildschirm sperren
	8.8 Datenaufzeichnung (Data Log)
	8.8.1 Experimentelle Daten

	8.9 Systemmodus
	8.10 Konzentration, Konzeption/Diafiltration und Konzeption/Diafiltration/Konzentrationsmodi
	8.10.1 Bildschirm Sollwerte ausführen
	8.10.2 Übersichtsbildschirm

	8.11 Assistent Funktion
	8.12 Manual-Modus
	8.12.1 Instrumentierung
	8.12.2 Tarierung

	8.13 Auswahl eines Filtermoduls
	8.14  Bildschirme mit Diagrammen
	8.14.1 Drehzahl der Pumpe
	8.14.2 Druck/Durchfluss
	8.14.3 Gewichte
	8.14.4 Daten
	8.14.5 PID


	9. Fehlersuche
	10. Wartung
	11. Allgemeine Informationen
	11.1  Sicherheit Leitlinien
	11.2 Systemspezifikationen
	11.3  Systemkomponenten

	12. Index

