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Vorwort

Membranfilter finden in der Medizin, Naturwissenschaft und Technik immer
weitergehende Anwendungsbereiche. Damit hat sich der urspriingliche
Zweck, nimlich Membranfilter bei der mikrobiologischen Wasserunter-
suchung einzusetzen, erheblich ausgeweitet,

Umso erstaunlicher ist es, daf trotz einer fast uniibersehbaren Fiille von Ein-
zelarbeiten auf diesem Gebiet noch keine zusammenfassende Darstellung
iiber dieses Thema in deutscher Sprache erschienen ist. Da der Einsatz von
Membranfiltern bei der mikrobiologischen Wasseruntersuchung neben vielen
anderen Staaten auch in Deutschland als Standardverfahren anerkannt ist,
scheint hier eine Liicke zu bestehen, die wir mit dem vorliegenden Buch aus-
zufiillen bestrebt sind.

Die Benutzer von Membranfiltern sind in der Regel wissenschaftlich ausge-
bildet. Deshalb erscheint es uns unumgiinglich, iiber die reinen Anwendungs-
gebiete hinaus auch auf die Eigenheiten der Filter, die Theorie der Filtration
und die Herstellung und Standardisierung der Membranfilter einzugehen,
Nur wenn man mit den theoretischen Grundlagen vertraut ist, wird man in
der Praxis die Filter richtig einsetzen und Schwierigkeiten, die immer einmal
auftreten konnen, meistern,

Zwar behandeln wir nur ein kleines Gebiet der Mikrobiologie. Trotzdem
werden wir nicht alle Aspekte der Anwendung von Membranfiltern in der
Mikrobiologie des Wassers aufgefiihrt haben und bitten um Nachsicht, wenn
nicht alles, was mit unserer Thematik zusammenhingt, erschopfend darge-
stellt wurde.

In dieser Zeit wird endlich der Bekimpfung der Umweltverschmutzung, be-
sonders des Wassers, mehr Aufmerksamkeit geschenkt, als es frither der Fall
war. Zu den damit zusammenhingenden Fragen der Wasseruntersuchung
wollen wir mit der vorliegenden Publikation einen kleinen Baustein in
methodischer Hinsicht beitragen und hoffen, dal unsere Arbeit den Labora-
torien, die sich mit der mikrobiologischen Untersuchung des Wassers be-
schiftigen, eine Hilfe sein wird.

Imrich Daubner
Helmut Peter
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Einfuhrung

Gegenwirtig finden Membranfilter stindig grofier werdende Anwendungsmog-
lichkeiten. In einigen Fachgebieten der Physik, Chemie, Radiologie, Biologie,
Pharmazie, Hygiene, namentlich jedoch in der Bakteriologie und Virologie
wurden sie unersetzliche Hilfsmittel der Methodik.

Membranfilter sind hochporodse, etwa 0,1 mm dicke elastische Schichten, her-
gestellt aus Derivaten der Zellulose. Die Porengrofie variiert von einigen Mi-
krometern bis zur Gréfienordnung der Molekiile. Sie dienen zur Erfassung oder
Absonderung der dispersen Phase eines Systems durch Filtration. Im Aus-

sehen dhneln Membranfilter weiflem Kreidepapier. Fiir spezielle Zwecke werden
jedoch auch gefirbte Membranfilter produziert. Sie erleichtern das Unter-
scheiden von durchsichtigen und farblosen Teilchen bzw. Bakterienkolonien.

Die zunehmende Verwendung von Membranfiltern in den verschiedenen Wis-
senschaftsgebieten ist durch ihre vielfiltigen Vorteile erklirlich: einfache Hand-
habung und Transportmaglichkeit der Filter, wodurch ihre Anwendung im Ge-
linde ermdglicht und erleichtert wird; Material- und Zeitersparnis; genaue, re-
produzierbare und vergleichbare Ergebnisse, was aus den weiteren Ausfithrun-
gen ersichtlich wird. Durch die Membranfiltertechnik kann die Kapazitit der
Routinearbeit im Laboratorium ohne weitere Anforderungen an Glas, Nihr-
boéden und Brutriume bedeutend erhdht werden.

Zusitzlich zu diesen wesentlichen Vorteilen ermoglichen Membranfilter die
Durchfithrung von Aufgaben und Analysen, die sonst in vielen Fillen schwie-
riger, komplizierter und kostspieliger wiren. Es handelt sich zum Beispiel um
das Erfassen eines pathogenen Agens aus Wasser oder anderen Medien, um

die Bestimmung und Isolierung einiger physiologischer Bakteriengruppen,

um die chemische Bestimmung von Spurenelementen, die schnelle Diagnostik
des Weges der Infektion bei Epidemien, um das Erfassen bakterieller Toxine
und Metaboliten im Filtrat, um die Bestimmung pathogener Keime in Liquor,
Harn und Blut, um die Entkeimung von Lésungen, Gasen usw.

Eine bedeutende Erleichterung und Vereinfachung der Arbeit bieten Mem-
branfilter bei der Sterilisierung besonders thermolabiler Fliissigkeiten und in
der pharmazeutischen Industrie, da festgestellt wurde, dafd Ultrafilter auch
pyrogene Stoffe erfassen. Man kann die Filter auch zur Bestimmung des
Erfolges der Desinfektion, zur Kontrolle der Sterilitit biologischer Produkte
und in der Lebensmittelindustrie verwenden. Sie bewihren sich auch bei
Empfindlichkeitstests auf Antibiotika und andere Heilmittel, in der Klinik
zur abschlieBenden Filtration vor der intravenosen Behandlung, weiter in
der hygienischen Praxis bei der Untersuchung des Waschwassers von Obst



2 Einfiihrung

und Gemiise, bei der Kontrolle von Molkereien sowie der Hinde und Klei-
dung des Personals, in der Parasitologie bei der helminthologischen Unter-
suchung des Bodens, in der Hydrobiologie bei der Analyse des Planktons usw.

Membranfilter werden auch erfolgreich eingesetzt zur Trennung von
Kolloiden aus Losungen, bei gravimetrischen und mikrochemischen Bestim-
mungsverfahren in der Spektroskopie, Rontgenographie und Elektronen-
difraktion, bei der quantitativen Analyse der Luft, zur Bestimmung der
Staubpartikel fiir hygienische und technische Zwecke, zur Erfassung der
Aerosole, zur Analyse und Identifikation von Mikrotropfchen, zur Bestim-
mung der Konzentration der radioaktiven Stoffe, d. h. also bei vielen Auf-
gaben nicht nur in der Hydromikrobiologie und Bakteriologie, sondern auch
in anderen Fachgebieten.

Obwohl Membranfilter in der Praxis, vor allem in der Hydromikrobiologie,
vielfach Verwendung finden, gibt es unseres Wissens bisher noch keine zusam-
menfassende Monographie — auler den zahlreichen Originalarbeiten in der Li-
teratur und den Prospekten der Herstellerfirmen — iiber dieses Thema. Wir
mochten diese Liicke schliefen und auf der Grundlage eigener Forschungser-
gebnisse unter Einbezug der Fachliteratur eine méglichst vollstindige Ubersicht
iiber die Anwendungsmoglichkeiten von Membranfiltern in der Wassermikro-
biologie geben.

Das Buch teilen wir in zehn Kapitel ein. Wir erwihnen kurz die Geschichte der
Membran- und anderer Filter sowie der Ultrafiltration, mit spezieller Beriick-
sichtigung der Hydromikrobiologie. Obwohl das Buch vor allem fiir die Routine-
laboratorien bestimmt ist, halten wir es fiir notwendig, auch die Struktur des
Membranfilters und die Theorie der Filtration zu beschreiben. Einen Abschnitt
widmen wir dem filtrierten Material, welches durch seine physikalisch-chemi-
schen Eigenschaften die Ergebnisse der Filtration wesentlich beeinflufdt. Wei-
terhin beschreiben wir die Herstellung, Standardisierung, d. h. Bestimmung

der Porengréfle, und Sterilisierung der Membranfilter. Wenn auch heute die
Laboratorien mit Fabrikerzeugnissen guter Qualitit und verschiedener Art
versorgt sind, filhren wir einige Moglichkeiten der Herstellung der Membran-
filter im Laboratorium an. Unseren Erfahrungen nach kann dies bei speziellen
Forschungsarbeiten niitzlich sein.

Die physikalisch-chemischen Eigenschaften der Membranfilter behandeln wir
nicht in einem selbstindigen Kapitel, da diese bei den einzelnen Arten wegen
der verschiedenen Herstellungsmethoden unterschiedlich sind und auch durch
Art und Qualitit des Rohmaterials beeinflufit werden. Wir fithren sie im Kapi-
tel iiber Filtration durch permeable Membranen sowie bei den einzelnen Typen
der Membranfilter an.

In weiteren Kapiteln besprechen wir die Méglichkeiten der Anwendung der
Membranfilter in der Hydromikrobiol ogie, besonders bei der komplexen
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mikrobiologischen Wasseranalyse. Es handelt sich um die Bestimmung der
gesamten Mikrobenzahl (des sog. mikrobiellen Planktons), der heterotrophen
Bakterien, der Indikatoren der fikalen Verunreinigung des Wassers, der patho-
genen Bakterien und einiger physiologischer Mikrobengruppen, die am Stoff-
kreislauf im Wasser beteiligt sind. Besondere Aufmerksamkeit widmen wir der
Methode der mikroskopischen Direktzihlung, die eine Vielzahl von Moglich-
keiten fiir die Hydromikrobiologie bietet.

Schlieflich bringen wir eine Bibliographie iiber die Verwendung von Membran-
filtern und Filtration, die Filtergerite in der Mikrobiologie des Wassers sowie
iiber einige theoretische Arbeiten, die den interessierten Fachleuten zur Orien-
tierung und griindlicheren Kenntnisnahme dienen soll. Wir mufiten aus der
grofen Anzahl von Arbeiten, die bisher auf diesem Gebiet veréffentlicht wur-
den, eine Auswahl treffen. So liefen wir Publikationen aus, die einem allge-
meinen Leserkreis nur schwer zuginglich sind, ebenso Veroffentlichungen,

die mit anderen angefithrten Arbeiten praktisch identisch sind.

Die Aufgabe einer umfassenden Interpretation einer bestimmten Thematik ist
immer schwierig. Wir sind uns dessen bewuf3t, daf} unsere Publikationen die
Anwendung von Membranfiltern in der Hydromikrobiologie in der ganzen
Breite nicht erfassen kénnen und noch erginzt und vervollkommnet werden
miissen. Das Werk soll vor allem ein Hilfsmittel fiir mikrobiologische und an-
dere Laboratorien sein, sowie die weitere Verbreitung der Membranfiltertech-
nik anregen.



1. Historischer Uberblick

Filtration und Ultrafiltration mit Hilfe von Filtermembranen sind nicht ginz-
lich neue Arbeitsmethoden. Ihre Geschichte beginnt um die Mitte des vorigen
Jahrhunderts, doch finden wir Angaben iiber die Anwendung semipermeabler
Membranen fiir die Dialyse, weniger fiir Osmose, bedeutend frither. Es waren
dies vor allem Experimente mit semipermeablen Hiuten tierischen Ursprunges
(Réaumur 1714 — Zit. Mervart 1957) bzw. mit keramischen und Asbestplatten
verschiedener Ausmafle und Konstruktion.

Die erste Erwihnung iiber den Vorgang, den wir heute als Ultrafiltration be-
zeichnen, stammt aus dem Jahre 1826 von Dutrecht. Zur Filtration benutzte er
Fischblasen und bezeichnete diese als ,,Filter“. Ahnliche Angaben finden wir
aus dem Jahre 1856 bei Schmidt, der beobachtete, daf nach der Filtration

von Eiweilstoffen oder Gummi arabicum durch Membranen animalischer
Herkunft das Filtrat weniger konzentriert war als die Ausgangslésung. Im glei-
chen Jahre fithrte Hoppe-Seyler dhnliche Versuche durch. Die erwihnten Fil-
ter organischer und anorganischer Herkunft sind als eine Entwicklungsphase
der heutigen Ultrafiltration durch Membranfilter zu betrachten.

Im Jahre 1884 veroffentlichte Chamberland einen kurzen Bericht iiber einen
kerzenihnlichen Filtrationsapparat aus unglasiertem Porzellan. Dieses Filter
wurde bald darauf in vielen Laboratorien angewandt. Nihere Aufmerksam-
keit widmete man diesem Filter namentlich im Laboratorium Pasteurs, wo
das Gerit weiter vervollkommnet wurde. Heute ist dieses Filter als Pasteur-
Chamberlandsche Kerze bekannt.

Etwa zehn Jahre spiter begann man die Pasteur-Chamberlandsche Kerze mit
einer 10%igen Losung von Gelatine oder einem Gel der Kieselsdure zu imprag-
nieren. Durch Filter, die auf diese Weise pripariert wurden, trennte 1896
Martin Kolloide von Kristalloiden und beschrieb gleichzeitig die Technik der
Ultrafiltration. Im gleichen Jahre trennte man so Lysine und Antilysine und
1913 die Enzyme Zymase und Kozymase. Aufierdem wurde mittels dieser
Filter erstmalig Schlangengift in zwei Fraktionen geteilt: die erste 10ste
Erythrozyten auf, die zweite schiidigte das Nervenzentrum. In der angefiihr-
ten Modifikation wurden jedoch die Chamberlandschen Filter wenig ange-
wandt, weil die Filtration einen Druck von 40 bis 50 atii erfordert.

‘Mit Filtern aus ungebranntem Ton ist die bakterielle Filtration verbunden. Sie
begann 1871 mit den Versuchen von Tiegel, der unter Verwendung dieser
Filter und einer Bunsenpumpe den Erreger des Anthrax abfiltrierte. Ein

Jahr spiter benutzte Eberth die gleiche Methode bei Versuchen mit Coryne
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bact. diphtheriae. Pasteur und Joubert trennten Anthraxbakterien aus Disper-
sionen mittels Filter aus Gips.

Im Jahre 1891 filhrte Nordtmayer als neues Filtermaterial geprefte Infuso-
rientonerde ein. Nach dem Namen des Besitzers der Tonerdegrube, Berkefeld,
nannte man dieses ,,Berkefeld-Filter (A System of Bact. in Relation to
Medicine 1929).

Filtration und Ultrafiltration durch Membranen aus Nitrozellulose sind als
Fortsetzung der Dialyse-Versuche anzusehen, welche hauptsichlich zur Ab-
trennung von Toxinen aus bakteriellen Kulturen durchgefiihrt wurden,

Der Bahnbrecher bei der Anwendung kiinstlicher semipermeabler Membra-
nen, d. h. der Membranfilter im heutigen Sinne, war nach gleichlautenden
Literaturangaben Fick (Bigelow und Gemberling 1907, Elford 1928, Taylor,
Burman und Oliver 1953). In seiner Studie Uber Diffusion aus dem Jahre
1855 beschreibt er Versuche mit solchen Membranen, die er selbst aus
Kollodium in Sickchenform anfertigte. Diese Filter werden nach weiterer
Vervollkommnung heute noch angewendet.

Fiinf Jahre spéter, wahrscheinlich durch Ficks Arbeiten angeregt, beschrieb
Schumacher die Herstellung sickchenférmiger Kollodiummembranen, wel-
che hiufig bei biologischen und medizinischen Forschungen verwendet wur-
den. In die bakteriologische Arbeit fiihrte sie 1891 Sanarelli, gefolgt von
Borrel und Malfitano, ein (Ferry 1936). Im Jahre 1896 bewiesen Metschni-
kow, Roux und Salimbeni unter Anwendung der angefithrten Kollodium-
sickchen, welche sie interperitoneal Meerschweinchen einnihten, den Ein-
fluB® der Toxine des Vibrio cholerae (Tovarnickij und Glucharew 1951).
Eichhoff filtrierte 1921 durch Kollodiumsickchen Toxine von Corynebac-
terium diphtheriae und von Vibrionen sowie verschiedene Antitoxine usw.
Er beobachtete, daf bei der Filtration einiger Mikroorganismen geringer
GrofRenausmafie z. B. B. prodigiosum) ein steriles Filtrat nur fiir kurze Zeit
erzielt werden konnte. Spiter gingen diese Bakterien allmihlich in das
Filtrat iiber. Diphtherie- und andere Toxine werden durch Membranfilter
unveridndert abgetrennt. Auch die Eigenschaften der Antitoxine werden
durch Membranfilter nicht gedndert und durch jene — im Gegensatz zu dem
Berkefeldschen Filter — nur geringfiigig absorbiert.

Die idlteren Autoren widmeten bei ihren Versuchen — von einigen Ausnah-
men abgesehen — der Struktur der Membranfilter, jhren physikalisch-che-
mischen Eigenschaften und den Faktoren, welche die Filtration beeinflussen,
keine Aufmerksamkeit. Allerdings die Tatsache, daf gewisse Teilchen

das Filter nicht passieren, obwohl ihre Ausmafie kleiner sind als die klein-
sten Poren des Filters, war bereits bekannt. Durch ungeniigende Kenntnisse
iiber die Membranfilter und den Filtrationsvorgang sind die hiufigen Irr-
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tiimer und die oft gegensiitzlichen Ergebnisse der einzelnen Autoren er-
klarlich.

Im Jahre 1872 erschienen zwei bedeutsame Studien iiber die Eigenschaften
von Filtrationsmembranen (Daubner 1960). Baranetzky lieferte in seiner
Arbeit Die osmotischen Untersuchungen wertvolle Informationen iiber phy-
sikalisch-chemische Eigenschaften der Kollodiummembranen. Der Autor
verfertigte solche selbst, und zwar mit einem Durchmesser von 5,0 cm. Er
beobachtete, dafl zur Erzielung der Permeabilitit gegen Wasser die Membra-
nen noch vor der ginzlichen Verfliichtigung des Losungsmittels in Wasser
gelegt werden miissen.

In einer weiteren Studie aus dem Jahre 1872 filhrte Guerout eine Methode

zur Bestimmung von Porenweiten der Kollodiummembrane an. Seine Methode
beruht auf der Voraussetzung, dafl Membranfilter eine Summe vielzihliger
Kapillaren sind, wobei diese lotrecht auf der Oberfliiche der Membrane stehen,
d. h., jhre Linge der Stirke der Membranen gleicht. Von dieser Tatsache aus-
gehend wandte Guerout auf die Membranfilter den Lehrsatz Poiseuilles iiber
das Durchstromen des Wassers durch Kapillaren an. Diese Methode ermdglicht
die Berechnung der mittleren Werte der Poren; sie wurde allgemein zur Be-
rechnung der Porenweite benutzt. Die angefihrte Methode verwendeten

auch wir bei unseren experimentellen Arbeiten mit Membranfiltern; sie ist im
Abschnitt iiber Kalibration der Membranen niher beschrieben.

Die Bezeichnung Ultrafiltration fiir Filtration durch Kollodiummembranen
stammt von Bechhold 1906 (Ferry 1936, Daubner 1960). In langjihriger
Arbeit studierte er die Eigenschaften der Membranfilter, jhre Herstellung und
die Bestimmung der Porengrole. Es gelang ihm als erstem, Membranfilter
unterschiedlicher Porositit herzustellen. Das erzielte er durch Sittigung von
Filterpapier (Schleicher—Schiill No. 575) mit Gelatine bzw. einer Losung von
Kollodium verschiedener Konzentration in Eisessigsdure. Die Gelierung der
Gelatine erreichte er durch Anwendung von Formaldehyd, des Kollodiums
durch Verdringung der Essigsiure durch Wasser. Bechhold beobachtete, dal
die Permeabilitit dieser Membranen von der Konzentration der imprignierenden
Losungen abhingig ist: bei grofierer Konzentration sinkt die Permeabilitit
und umgekehrt. In einer zusammenfassenden Publikation (1907) beschreibt
er auch die Methode der Kalibration der Membranfilter durch Filtration von
Farbstoffen bekannter Teilchengrofle. Seine Membranfilter waren jedoch we-
gen der relativ grofien Variabilitit der Poren unzulinglich. Nach den Bestim-
mungen von Elford kénnen die groferen Poren solcher Membranen das 10—
20fache des mittleren Durchschnittswertes der Poren erreichen (Bauer und
Hughes 1934).

Im Jahre 1907 veréffentlichten Bigelow und Gemberling eine Arbeit, die ei-
nen Fortschritt in der Technik der Herstellung von Ultrafiltrationsmembranen
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bedeutet. Die Autoren weijsen darauf hin, dal flache Membranen gleichmafi-
ger Stirke aus einer dtheralkoholischen Losung des Kollodiums durch Auf-
gieBen des Gels auf eine waagrechte Glasplatte oder auf die Oberfléche von
Quecksilber herstellbar sind. Ihre Studie enthilt gleichfalls wertvolle Angaben
iiber den Einfluf der Schichtdicke und des Alterns auf die Permeabilitit der
Membranfilter. Aufierdem ist in ihr eine umfassende Bibliographie der Ultra-
filtration enthalten.

Mit der Frage der Herstellung und der Beeinflussung der Permeabilitit der
Membranfilter befaite sich auch Schoep (1911). Er fand, da die Permeabi-
litat der dtheralkoholischen Membranen durch Zugabe von Glyzerin in Men-
gen von 2 bis 10 ml auf 100 ml des Gemischs beeinfluibar ist und da®

durch Zugabe von 4% Rizinusél eine grofiere Elastizitat der Membrane
erreicht wird. Brown (1915) erzielte eine abgestufte Porositit der Kollodium-
membranen durch unterschiedliche Verdiinnung des Alkohols mit Wasser.
Die Permeabilitit der Membrane war der Alkoholkonzentration direkt pro-
portional.

In den Yahren 1914—1918 befafite sich der damalige Direktor des Institutes
fiir Kolloidchemie in Gottingen, Zsigmondy und sein Mitarbeiter Bachmann
mit der Herstellung von Membranfiltern. 1918 liefen sie eine Methode zur
Fabrikation von Membranfiltern patentieren, wodurch die Grundlage zu
ihrer industriellen Herstellung gegeben war. Diese iibernahmen 1929 die
Sartorius-Werke A. G. in Gottingen. Prinzipiell dhnelte die Fabrikation

der gebriuchlichen Herstellung der dtheralkoholischen Membranen.
Zsigmondys Membranfilter hatten eine eigenartige zellenférmige Struktur, die
einer Bienenwabe dhneite. Beim Abdampfen fliichtiger Lésungsmittel treten
sogenannte Barnardsche Wirbel auf, welche die Entstehung wabenférmiger
Gebilde bewirken (Bartell und Van Loo 1924), die Poren aber ungiinstig
beeinflussen, wie dies elektronenmikroskopisch durch Hansmann und Pietsch
(1949) nachgewiesen wurde. Wihrend sich die durchschnittlichen Poren-
grofien im Inneren der Zelle um die Werte 0,15—1,00 um bewegen, sind die
durchschnittlichen Porengréfien in den Randbezirken infolge der Verdich-
tung bedeutend kleiner (0,04—0,05 um). Die heutigen Erzeugnisse der Sar-
torius-Membranfiltergesellschaft m. b. H. in Gottingen weisen solche Struk-
tur nicht mehr oder ganz abgeschwicht und unbedeutend auf. Ahnlich ist es
auch bei anderen industriell hergestellten Filtern.

Im Jahre 1922 vertffentlichte Meyeringh eine Studie, in welcher er die An-
wendung der Zsigmondy-Bachmannschen Membranfilter zur Filtration der
Bakterien beschreibt. Unter anderem stellte er fest, dal zur Abtrennung von
Bakterien der Familie Enterobacteriaceae die Porengrofie der Filter 1,2 um
nicht iiberschreiten darf, wogegen Vibrio cholerae verlailich durch Poren
von 0,75 um abgetrennt wird. Als einer der ersten benutzte Meyeringh Mem-
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branfilter zur Elimination von Mikroorganismen und zur Bestimmung der
suspendierten Teilchen aus Wasser. Bei seinen Versuchen kam er zu der be-
merkenswerten Erkenntnis, da® bei kontinuierlicher Filtration durch einen
Membranfilter dieses am vierten Tage fiir Bakterien durchléssiger wird.

Kruse (1952) beschreibt sogar, daf bei einer Keimzah! von 5000/cm? der
Filterfliche das Filter gegen Bakterien nicht mehr undurchlissig ist. Das
gleiche gilt auch bei kleinerer Keimzahl unter Anwendung eines héheren
Druckes. Wichtig sind in dieser Beziehung die Arbeiten von Asheshov,
Bjerrum und Manegold, Ferry, in denen die Herstellung gut reproduzierbarer
Membranen aus dtheralkoholischem Kollodium und die Berechnung der
Permeabilitit beschrieben sind. Manegold publizierte auflerdem eine inter-
essante und umfangreiche Arbeit iiber die physikalischen Eigenschaften von
Membranen (1932).

Weitere wertvolle Beitridge waren Publikationen von Grabar in Frankreich,
Jander und Zakowski in Deutschiand und Elford in England. Jander beniitzte
die Membranfilter bei der quantitativen Analyse von Zink und Zinksulfid, wo-
mit er die bis dahin gebriuchliche Methode bedeutend vereinfachte. Des-
gleichen verwendete Kruse Membranfilter zum Nachweis von Eisen im Trink-
wasser. Hoffmann (1927) benutzte Membranfilter bei der chemischen Boden-
analyse, namentlich bei der Bestimmung des Gels der Kieselsiure.

Elford widmete sich dem Studium der Faktoren, welche die Ultrafiltration
beeinflussen, und auch der Herstellung von Membranen. Er beobachtete, da®
Amylalkohol und Aceton als Losungsmittel der Nitrozellulose gegeneinander
antagonistisch wirken. Die Zugabe kleiner Anteile von Eisessig zur Losung des
Kollodiums vermindert die Permeabilitit der Membranfilter, wogegen die Zu-
gabe von Wasser sie erhoht. Von diesen Tatsachen ausgehend beschrieb er die
Technik der Herstellung von Kollodiummembranen abgestufter Porengrofe
(von 10 um bis 3 um). Letztere werden noch heute unter der Bezeichnung
,,Gradokolmembranen*’ (aus dem englischen GRADed COLlodion Membra-
nes) verwendet. Aus der gleichen Zeit stammen auch die Arbeiten von
Krueger und Ritter und die wertvolle Publikation von Bauer und Hughes
(1934), in der Vorschriften zur Herstellung von Kollodiummembranen ver-
schiedener Porengrofie und zur Kalibration der Filter angegeben sind.

Zu Beginn der vierziger Jahre erschienen die ersten Mitteilungen iiber die
Anwendung der Membranfilter bei der Wasseranalyse: 1932 publizierte Ra-
zumow eine Arbeit iiber die Anwendung der Nitrozellulosemembranen beim
mikroskopischen Studium der Mikroflora des Wassers direkt auf dem Mem-
branfilter. Im gleichen Jahre vertffentlichten auch Dianowa und Woro§ilowa
ihre Studie. Sie beschreiben eine Methode zur Firbung der Bakterien auf dem
Membranfilter nach der Filtration der Wasserprobe direkt im Filtrations-
apparat. Gleichzeitig beschreiben sie eine interessante einfache Herstellung
von Membranfiltern aus Filmmaterial.
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Barsow veroffentlichte 1932 eine von thm ausgearbeitete zuverldssige Methode
zur Bestimmung von koliformen Bakterien mittels Membranfilter, die im
Prinzip in mehreren Standardmethoden zur Wasseranalyse aufgenommen
wurde.

Um 1939 und in den Jahren nach 1939 wurden viele neue Methoden zur
schnellen, wirtschaftlichen und quantitativen Bestimmung von Bakterien der
Unterfamilie Escherichiae (Koligruppe) und anderer, besonders pathogener
Enterobacteriaceae im Wasser, ausgearbeitet. Vor allem nach 1945 wurde die
Herstellung und Anwendung von Membranfiltern aufiergewohnlich verbreitet.
In mehreren Staaten wurde die Methodik der Anwendung von Membran-
filtern in die offiziellen Standardmethoden zur Untersuchung des Wassers
und der Luft aufgenommen. Das bedeutet, dafl viele Laboratorien und Insti-
tute, welche sich mit der angefiihrten Problematik befassen, routinemifig
mit den Membranfiltern zu arbeiten begannen. In Deutschland benutzte
Miiller Membranfilter zum Nachweis von Helminthen bei Proben aus
Schwimmbidern und Abwissern. Kruse wandte erstmalig Membranfilter

bei der Bestimmung der Keimzahl in der Luft an. Nach Durchsaugen eines
bestimmten Volumens von Luft durch Membranfilter kultivierte er diese

bei 22° C 24 Stunden auf Schrigagar (Miiller 1952, Daubner 1960).

Die allgemeine Anwendung der Membranfiltertechnik wurde durch die aus-
reichende Belieferung mit qualitativ hochwertigen Membranen der gewiinsch-
ten Porengrofle und Ausmafle erleichtert. Es handelte sich namentlich um
Erzeugnisse der Sartorius-Werke in Gottingen, die in dieser Beziechung die
grofite Tradition haben. Auch die Erforschung der Membranfilter erfuhr eine
bedeutsame Entwicklung. Dem Studium der Membranporen und des Me-
chanismus der Filtration wurde erthchte Aufmerksamkeit geschenkt. Das
wurde hauptsichlich durch Anwendung des Elektronenmikroskopes er-
moglicht. Griindliche Forschungen fithrten in dieser Richtung namentlich
Beutelspacher, Helmcke, Maier u. a. durch. Auf Grund vieler Untersuchun-
gen der Oberfliche und Querschnitte der Membrane beschrieben sie

deren Ultrastruktur, den Mechanismus der Filtration und die Faktoren,
welche diesen Vorgang beeinflussen.

Die Anwendung der Membranfilter ist seit 1950 Standardmethode der
Wasseranalyse auch in der UdSSR. Ankniipfend an die richtungweisenden
Arbeiten Barsows und Razumows erscheinen Studien mehrerer Autoren,
die sich hauptsichlich auf die allgemeine Anwendung der Membranfilter

bei der Wasseranalyse beziehen. Die fabrikmifige Herstellung der Membran-
filter in der UdSSR fiihrt die Experimentelle Fabrik fiir Ultrafilter in
Mytis€i bei Moskau durch.

In den USA machte sich um die Verbreitung der Membranfilter Goetz ver-
dient, der mit der Technik ihrer Herstellung und den Methoden ihrer An-
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wendung kurz nach dem zweiten Weltkrieg auf seiner Studienreise durch
Deutschland bekannt wurde. Seitdem werden auch in den USA Membran-
filter allgemein verwendet. In der 10. Auflage der amerikanischen Standard-
methoden (1955) wird bereits eine Membranfiltermethode, wenn auch nur
als Versuchsmethode — Tentative Method —, ausfiihrlich beschrieben (Es
handelte sich um eine zweistufige Methode der Kultivierung von koliformen
Bakterien — Coliform Group). In der 11. Auflage (1960) ist die vereinfachte
Membranfiltermethode schon offiziell angefiihrt. Der Frage der Anwendung
vom Membranfiltern, namentlich bei Wasseruntersuchungen, wandten
Clark, Geldreich, Jeter, Kabler, Matney, Thomas und andere grofle Aufmerk-
samKeit zu. In ihren Arbeiten vergleichen sie hauptsichlich die Ergebnisse
der Untersuchungen verschiedener Wasserproben, die sie unter Anwendung
der Membranfilter und der Methode der wahrscheinlichen Anzahl (MPN)
erzielten. In den USA stellt die Firma Millipore Corp. Bedford (Mass.) Mem-
branfilter her.

Seit 1950 beobachtet man auch in England eine breitere Anwendung der
Membranfilter. Um ihre Entwicklung machten sich Taylor, Burman, Oliver
(1953) und andere verdient, welche die Arbeitstechnik vor allem bei Wasser-
untersuchungen genau beschrieben. Anfangs benutzten sie deutsche und
amerikanische Filter und Filterapparate. Heute produziert in England die
Firma OXOID Membranfilter verschiedener Art und spezielle Ndhrbéden
fiir ihre Verwendung.

In der Tschechoslowakei haben Membranfilter gleichfalls eine gewisse Tra-
dition. In den zwanziger Jahren dieses Jahrhunderts fertigte Kutera Mem-
branfilter aus Kollodium an und fiihrte mit ihnen Versuche durch (Sedlak
1955). Zu einer breiteren Anwendung, zu der vor allem Sery (1954), Mucha
(1956) u. a. beitrugen, kam es erst vierzig Jahre spiter, anfinglich unter Ver-
wendung von Membranen deutscher oder sowjetischer Fabrikation resp. im
Laboratorium selbst hergestellter Membranen. Sie wurden bej verschiedenen
Wasseruntersuchungen erfolgreich eingesetzt. Threr Verbreitung waren je-
doch, wie bis heute in vielen Staaten, quantitativ Grenzen gesetzt. Das 4n-
derte sich, als 1960 die Firma Synthesia in Pardubice die industrielle Her-
stellung aufnahm. Die Produktion hat sich in den nachfolgenden Jahren
sehr gesteigert, so daf} heute bereits Membranfilter exportiert werden
(Dostal und Vostatek 1967).

Gegenwiirtig verwendet man die Membranfiltertechnik in der Routine, bei
Forschungsaufgaben und bei der Einfilhrung neuer hydromikrobiologischer
Methoden. Die Aufnahme dieser Technik in die Standardmethoden ist teils
schon realisiert, teils in Vorbereitung. Sie wurde sogar in die internationalen
Einheitsverfahren eingereiht (H4usler und Pokorny 1965). Allmihlich fanden
Membranfilter jhren Weg in die Laboratorien vieler Staaten, so daf} es heute
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unméglich und vielleicht auch nicht notwendig ist, alle im einzelnen zu erwih-
nen. Wir erachteten es jedoch fiir erforderlich, wenigstens jene Linder anzu-
filhren, in denen Membranfilter eine gewisse Tradition haben und industriell
hergestellt werden.



2. Filtration durch permeable
Membranen

Ultrafilter und semipermeable Membranen wurden anfinglich als einfache me-
chanische Siebe betrachtet, deren Permeabilitit nur eine Funktion der Poren-
grofe und der filtrierten Teilchen ist. Verschiedene Autoren (Duclaux, Errera

u. a.) korrigierten iibereinstimmend die Ansichten iiber die Durchlissigkeit der
Membranen und den Vorgang der Ultrafiltration. Sie stellten fest, dafl der grund-
legende und auch der giinstigste Mechanismus der Ultrafiltration ein Durch-
sieben ist. Dieses wird durch Adsorption, Blockierung, Viskositit des filtrier-

ten Materials, Druckunterschied, Zeit der Druckwirkung, elektrostatische La-
dung der Membrane und des disperigierten Systems beeinfluf3t.

Im Unterschied zu Dialyse und Diffusion, bei denen die Penetration durch die
Membrane nur durch die Bewegung der Molekel erfolgt und eine quantitative
Abtrennung eines gewissen Teiles der dispersen Phase zur Folge hat, ist die
Ultrafiltration ein bedeutend komplizierterer Vorgang. Ein Grund dafiir liegt
in dem Verhiltnis zwischen der Linge der Poren und ihrer Breite einerseits
und zwischen Porenoberfldche und ihrem Querschnitt andererseits. Dies ist
z. B. daraus ersichtlich, dafl das Virus des Gelbfiebers mit Ausmafien von
12—15 bzw. 8—27 nm durch ein 0,15 mm starkes Membranfilter mit einer
mittleren Porenweite von 50 nm tritt. Beim Vergleich des Durchschnittes der
Poren mit ihrer Linge — 150.000 nm — erhalten wir das Verhiltnis 1 : 3000.
Dieser Wert kann bei Ultrafiltern noch héher liegen. Nach Elford (1928, 1930)
variiert das Verhiltnis zwischen Linge und Breite des Filtrationskanals von
100—10000. Wenn man die Oberflichen- und Kapillarkrifte abwigt, die hier
wirken und die im Hinblick auf die mikroskopischen Ausmafie der Durch-
schnitte der mittleren Porengréfie — gemeinsam mit weiteren Faktoren —
eine bedeutende Beeinflussung bei der Filtration bilden, ist es klar, daf} die
Teilchen, welche diese Strecke iiberwinden sollen, um vieles kleiner sein
miissen als der Porendurchschnitt. Auf Grund seiner Versuche mit Filtration
von Partikeln bekannter Grofie vertritt Elford die Auffassung, daB bei Mem-
branen von mittlerer Porenweite (10—100 nm) die Offnungen 2—3mal
grofer sein miissen als die Teilchen, die durch sie hindurchtreten sollen.

Bei Membranen mit mittlerem Porendurchschnitt unter 10 nm oder grofier
als 100 nm tritt eine Verminderung dieser Verhiltniszahl auf (Bauer und
Hughes 1934). Bechhold (1908) fiihrt sogar an, daf} zur Filtration von Par-
tikeln die Porengrofie das 15fache des Durchmessers der zu filtrierenden
Teilchen betragen soll.
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2.1 Struktur des Membranfilters

Soweit es sich um die Struktur der Poren des Membranfilters handelt — falls
man das komplizierte dreidimensionale schwammférmige System (Abb. 1)
als Poren bezeichnen kann —, so ist diese Struktur um vieles diffiziler, als
sie frilhere Autoren beschrieben haben (Vergleich mit einem Sieb).
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Abb. 1: Dreidimensionale, schwammférmige Struktur des Membranfilters (Vergr.

15000 X; Abb. 1, 2, 6, 20 und 21 von der Sartorius-Membranfiltergesellschaft,
Gottingen)

Das einfachste Modell der Struktur der Membrane ist eine Fliche, durchwebt
mit Poren, in Form von regelmifigen Zylindern, deren Offnungen senkrecht
auf die Oberfliche der Membrane orientiert sind. In diesem Fall kann man
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den Vorgang einer Filtration mit dem Durchstromen der Fliissigkeit durch
zylinderformige Kapillaren vergleichen. Diese Auffasung bildete die Grund-
lage zur Kalibration von Membranen. Wegen seiner Einfachheit wie auch
wegen der Erleichterung der mathematischen Interpretation ist dieses Modell
der Struktur der Poren zur Berechnung ihrer Zahl oder ihrer mittleren Grofie
gut geeignet.

Eine mogliche Porenstruktur bearbeitete Manegold (1930, 1932, 1937): Er
unterschied ein kanalformiges System mit zusammenhingender fester Phase
von der sogenannten verzweigten Struktur mit unzusammenhingender fester
Phase, die durch ein dichtes unregelmifiges Gewebe von Zellulose gebildet
ist. Dieser Typ ist fir Membranfilter des Geltypus wahrscheinlicher.

Fiir die kanalférmige Struktur unterschied Manegold 6 Formationen:

1. Poren im waagerechten Querschnitt, mit senkrecht auf die Oberfliche der
Membrane fihrenden Offnungen;

2. Poren, von denen sich ein Drittel in einer der drei senkrecht aufeinander
orientierten Flichen befinden;

3. Poren mit beliebiger zufilliger Orientierung ohne Veristelung;

4. Spalten im Querschnitt, deren Offnungen senkrecht auf der Oberfliche
der Membrane stehen;

5. Spalten, von denen ein Drittel ohne gemeinsame Verbindung durch eine
der drei rechtwinklig aufeinander orientierten Flichen geht;

6. Spalten mit unregelmifiger Orientierung.

Bei seinen Experimenten mit dther-alkoholischen Kollodiummembranen
gelangte Manegold zu der Auffassung, daf® die wahrscheinlichste Struktur
der Membranfilter die sechste ist. Diese Annahme wiirde durch spitere
Untersuchungen iiber die Struktur von Membranfiltern mittels Elektronen-
mikroskopie (Abb. 1-3) bestitigt.

Elford verwandte 1930 bei seinen Versuchen ither-alkoholisches Kollodium
und eine Losung von Kollodium in Essigsiure (sog. Essigkollodium); er unter-
schied 2 Typen der Struktur dieser Membrane:

1. Eine Mikrogelstruktur, deren Zwischengebilde (Interstitium) mikroskopi-
sche Ausmafle aufweisen. Diese Struktur ist sehr unregelmifig, die Poren
haben unterschiedliche Durchschnitte. Sie bildet sich bei der Herstellung von
Membranen aus verdiinntem Essigkollodium, das in Wasser koaguliert wurde,
oder aus ither-alkoholischem Kollodium, das noch vor Erreichen des Gel-
stadiums in Wasser submergiert wurde,

2. Eine Ultragelstruktur, die fiir Membranfilter erwiinscht ist. Es handelt sich
um eine feine, gleichmifige Porositit, die nur im Ultramikroskop sichtbar
ist. Dieser Typ des Gels bildet sich, wenn bei dther-alkoholischem Kollodium
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Abb. 2:  Elektronenmikroskopische Darstellung eines Sartorius-Membranfilters (seitlicher
Schnitt; Vergr. 2900 X)

Abb. 3:  Elektronenmikroskopische Darstellung eines Synpor-Membranfilters (seitlicher
Schnitt; Vergr. 3300 x)



