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Bioprozess-Innovationen fur die CGT-Entwicklung

So gelingt Ihr Einstieg in die geschuttelte Saugerzellkultur

PCR: Null Toleranz bei Abweichungen
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EDITORIAL

Herzlich willkommen

zur neusten BioNews-Ausgabe. In unserem Leitartikel (S.4-5) stellen wir lhnen den

neuen Mastercycler® X40 vor. Bei der Konzeption dieses superkompakten PCR-Gerates
haben wir besonderes Augenmerk auf Nachhaltigkeit und Ergonomie gerichtet, zwei
Aspekte, die im Labor immer mehr an Relevanz gewinnen.

CGT - Zell- und Gentherapien — bieten neue Chancen fur die Entwicklung von lebens-
rettenden Behandlungen bislang unheilbarer Krankheiten. Welchen Beitrag unsere
Bioreaktoren dazu leisten, erfahren Sie auf den Seiten 6-7.

Mit der Ubernahme des renommierten Zentrifugengeschifts der japanischen Koki
Holdings Co., Ltd, im Jahr 2020 konnte Eppendorf sein Zentrifugenportfolio komplet-
tieren, so dass buchstablich kein Zentrifugationswunsch mehr offenbleibt (S. 9).

Vor mehr als 60 Jahren erblickte das Eppendorf Tube das Licht der Laborwelt und
revolutionierte wissenschaftliche Experimente und Prozesse ganz entscheidend. Doch
dieses — liebevoll ,Eppi®” genannte — GefaR war nur der Anfang. Auch nachfolgende
Eppendorf Tubes® iberzeugen mit Innovationsspriingen, um die steigenden Anforde-
rungen moderner Wissenschaft zu erfullen. Und ein Ende unserer Entwicklungsarbeit
bei Verbrauchsartikeln ist nicht in Sicht. So erhalten Sie von uns seit kurzem auch die
popularen Eppendorf twin.tec® PCR Plates in einer nachhaltigeren ,BioBased"-Variante
oder voretikettiert mit ,SafeCode”-Barcode zur sicheren Probenidentifizierung und
-verwaltung. Mehr auf den Seiten 12-13 und 10.

Im aktuellen Preisratsel (S.15) lockt dieses Mal ein Pipetten 3er-Set als Hauptgewinn.
Viel SpaR!

Wir hoffen, dass Ihnen die zweite rein digitale Eppendorf BioNews gefallt.
Teilen Sie gerne den Link zum kostenlosen Online-Abo!

Ihr Eppendorf BioNews-Team

PS: Méchten Sie uns etwas mitteilen zur BioNews? Haben Sie Ideen und Wiinsche? Dann schreiben Sie eine Mail an
bionews@eppendorf.de. Wir freuen uns auf Ihr Feedback!
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IM BLICKPUNKT - MASTERCYCLER® X40 SETZT NEUE STANDARDS FUR NACHHALTIGKEIT

HANAE KONIG, EPPENDORF SE

Mastercycler® X40 setzt neue
Standards fur Nachhaltigkeit

Nachhaltigkeit ist ein komplexes und vielschichtiges Thema, bei dem es nicht nur darum geht, den CO,-Ausstof8

zu reduzieren und Miilltrennung zu betreiben. Nachhaltigkeit beinhaltet weitere Aspekte, die auch im Labor

relevant sein konnen. Bei der Konzeption des neuen PCR-Gerates Mastercycler X40 hat Eppendorf mehrere

dieser Aspekte betrachtet und in die Entwicklung mit einbezogen, so auch die Ergonomie, die fir alle Menschen,

die mit dem Gerat arbeiten, ebenfalls zur Nachhaltigkeit beitragt.

Ergonomie und Nachhaltigkeit sind zwei
der wichtigsten Themen in einem Labor.
Die Arbeit muss gut organisiert werden
und so einfach wie maglich von der Hand
gehen. Nur so erhalt man schnell seine
Ergebnisse, kann diese analysieren und
dann die nachsten Schritte planen. Hierbei
einen maglichst geringen okologischen
FuBabdruck zu hinterlassen, wird immer
wichtiger.

Mit diesen Anforderungen an Ergonomie
und Nachhaltigkeit im Hinterkopf hat
Eppendorf den neuen Mastercycler X40
entwickelt und designt. Hierbei haben
wir unsere jahrzehntelange Expertise in
der Entwicklung und Gestaltung von PCR-
Geraten (der erste Eppendorf-Cycler kam
bereits 1990 auf den Markt) durch neuste
Erkenntnisse in Bezug auf ergonomisches
Arbeiten sowie die Verminderung von

Energieverbrauch, Verpackungsmill und
Ressourcennutzung erganzt.

Modern, klar, flexibel

So entstand ein PCR-Cycler mit einem
klaren und modernen Design, der sich
intuitiv Uber einen farbigen Touch-Screen
bedienen lasst. Die im Gerat verbauten
Peltier-Elemente sorgen flr eine exzel-
lente Temperaturhomogenitat tber den
gesamten Heizblock.

Der Mastercycler X40 heizt mit 3,3°C/s
die PCR-Proben gleichmaRig auf, gekuhlt
werden sie mit 1,5°C/s. Ein 12-Saulen-

Gradient ermdglicht die Optimierung der
Temperaturschritte innerhalb des Proto-
kolls und beschleunigt so die Nutzung

neuer Primer und verschiedenster DNA-
Proben. Fiir die Ubertragung von Proto-
kollen von langsameren Cycler-Modellen

auf den Mastercycler X40 gibt es das
praktische , Program Migration Feature”,
welches die Heiz- und Kuhlraten auto-
matisch an das bewahrte PCR-Protokoll
mit exakt gleicher Laufzeit anpasst. Der
Mastercycler X40 ist duBerst flexibel: Der
Aluminium-Thermoblock nimmt 0,1-mL-
oder 0,2-mL-PCR-GefaRe oder PCR-Gefal3-
streifen sowie jede Art von 96-Well PCR-
Platten auf. Der SafeLid-Deckel passt
sich an die Hohe des jeweiligen Gefalles
an und schutzt die Proben sicher vor Ver-
dunstung.

Tipp: Als sogenanntes ,,VisioNize®touch
enabled”-Gerét lasst sich der Mastercycler
X40 direkt mit unserer cloudbasierten
Plattform ,VisioNize Lab Suite” verbinden,
fur Monitoring, Audit Trails und Dokumen-
tation.

Ergonomie fiir ein positives Nutzungs-
erlebnis

In puncto Ergonomie hat sich das Ent-
wicklerteam einiges einfallen lassen, z.B.
eine intuitive, schnelle Programmierung,
einfaches Offnen und SchlieRen des De-
ckels sowie eine farbig leuchtende Status-
LED, die schon von weitem anzeigt, ob
das Gerat lauft oder nicht. Hinzu kom-
men das geringe Gewicht von nur 7,25 kg
und ein auBerst kompaktes Format: Der
Mastercycler X40 ist nur unwesentlich
groRer als ein DIN-A4-Blatt und fugt sich
perfekt auf der Laborbank ein. Dank der
riickseitig positionierten Luftungsschlitze
werden keine danebenstehenden Gerate
oder Personen gestort.



MASTERCYCLER®X40 SETZT NEUE STANDARDS FUR NACHHALTIGKEIT - IM BLICKPUNKT

Mastercycler X40: superkompakt und einfach zu programmieren

Messungen ergaben auch, dass der Mas-
tercycler X40 mit nur 40,5 dB(A), extrem
leise ist und die Gerausche des Heizens
und Kuhlens wahrend eines PCR-Laufs
hinter den natirlichen Hintergrundgerau-
schen in einem Labor verschwinden. Dies
sorgt fur entspannteres Arbeiten, da ge-
rade in Laboren mit vielen elektrischen
Geraten oft ein hoher Larmpegel herrscht.

Mehr dazu erfahren Sie in unserer
Application Note 474.

Umfassend nachhaltig

Das Produktkonzept des Mastercycler
X40 ist umfassend nachhaltig gestaltet.
So ermaglichen die ideal aufeinander ab-
gestimmten Bauteile einen sehr geringen
Energieverbrauch von nur 0,134 kWh fur
einen klassischen 3-Schritt PCR-Lauf. Im
Gegensatz zu anderen PCR-Geraten kon-
nen so bis zu 129 kg CO, pro Jahr einge-
spart werden: siehe Infografik.*

Auch bei der Verpackung wurde ganz auf
Nachhaltigkeit gesetzt. Der Mastercycler
X40 ist verpackt in einem stabilen Karton
mit 60 % Recyclinganteil, als Staubschutz
dienen zwei dinne recyclingfahige Plas-
tiktuten. Auf ein umfangreiches Bedien-
handbuch wurde verzichtet. Zur Papier-
einsparung, und nicht zuletzt, weil das
Gerat so leicht zu bedienen ist, liegt dem
Mastercycler X40 nur eine Kurzanleitung
bei. Die ausfuhrliche Bedienungsanlei-
tung kann bei Bedarf bequem Uber einen
QR-Code abgerufen werden. Auch bei
der Logistik wurde umgedacht: Durch die
kleineren Abmessungen des Mastercycler
X40 passen doppelt so viele Gerate als
bisher auf eine Palette.

Fazit

Mit dem neuen Mastercycler X40 werden
nicht nur neue MaRstabe in der PCR ge-
setzt, sondern auch wichtige Nachhaltig-
keitsziele erreicht. Er reduziert den Ge-
rauschpegel im Labor, kommt mit weniger
Verpackung und Papier aus und vermin-
dert Ihren CO,-Abdruck.

Mehr Informationen unter
eppendorf.link/raiseyourstandard

*Berechnet auf Grundlage von vier PCR-Laufen pro Tag,
an fiinf Tagen pro Woche.

Quelle: https://www.eea.europa.eu/en/analysis/
indicators/greenhouse-gas-emission-intensity-of-1

Der SafeLid-Deckel schiitzt die Proben sicher vor Verdunstung -
ob im GefaR oder in der PCR-Platte

I
Tipp
Mastercycler® X40
live erleben

Sie mochten den neuen Mastercycler X40
oder andere Eppendorf-Produkte aus
nachster Nahe betrachten und sich
personlich informieren?

Hierfur gibt es im Jahr 2024 wieder viele
Gelegenheiten: Besuchen Sie uns z.B. auf
der analytica in Miinchen vom 9.-12.
April 2024 (Halle B1, Stand 301) oder auf
der ACHEMA®in Frankfurt vom 10.-14.
Juni 2024 (Halle 12.0, Stand A115).

Die Liste der nationalen und internationa-
len Veranstaltungen, an denen Eppendorf
oder Eppendorf-Tochterunternehmen als
Aussteller teilnehmen, ist lang. Sie beinhal-
tet renommierte Events wie Forum Labo
(Lyon, Frankreich), SLAS (Boston, USA),
Laborama (Brussel, Belgien), WoTS
(Utrecht, Niederlande), analytica China
(Shanghai, China), Medlab Middle East
(Dubai, VAE) und viele mehr. Wir sind je-
doch nicht nur auf groBen Messen prasent,
sondern auch auf vielen regionalen Work-
shops und Symposien.

Wann und wo Sie uns finden?

Besuchen Sie unsere Event-Website, um
sich einen Uberblick zu verschaffen, wann
und wo Sie Eppendorf in Ihrer Region
finden. Wir freuen uns auf gute Gesprache
mit lhnen!

www.eppendorf.com/events
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INNOVATION - BIOPROZESS-INNOVATIONEN FUR DIE CGT-ENTWICKLUNG

LINA TAO, EPPENDORF SE BIOPROCESS UNIT, JULICH

Bioprozess-Innovationen fur die
CGT-Entwicklung

CGT - Zell- und Gentherapien — bieten neue Chancen fiir die Entwicklung von lebensrettenden Behandlungen

bislang unheilbarer Krankheiten. Diese Therapien beruhen auf dem Einsatz von Zellen oder genmodifizierenden

Werkzeugen wie Stammzellen, T-Zellen oder viralen Vektoren. CGT ist ein vergleichsweise junges Gebiet, und

die Entwicklung neuer Therapeutika birgt immer noch Herausforderungen. Wie Bioreaktoren Wissenschaftlern

dabei helfen konnen, diese zu meistern, erfahren Sie in diesem Artikel.

Traditionell wurden Stammzell- und CGT-
Prozesse mit Hilfe von statischen 2D-Sys-
temen entwickelt, was bedeutet, dass die
Zellen Uberwiegend in Monolayern in
Zellkulturflaschen oder -schalen kultiviert
wurden. Dieser Ansatz war ausreichend
fur eine primar auf autologe Anwendun-
gen ausgerichtete Forschung, im Rahmen
derer Patienten ihre eigenen Zellen zum
Zwecke der Selbstbehandlung spenden.
Mit der rapiden Entwicklung auf diesem
Gebiet und zunehmender Involvierung
der Industrie verlagert sich der Fokus von
autologen zu allogenen Anwendungen.
Bei allogenen Therapien werden gesunde
Spenderzellen modifiziert, um mehrere
Patienten zu behandeln, anstatt die Be-
handlung auf jedes Individuum zuzu-
schneiden. Diese Umstellung stellt eine
bedeutende Weiterentwicklung dar, da
sie die potenzielle Reichweite dieser
Therapien ausweitet. Dies bringt jedoch
weitere Herausforderungen mit sich, da
Prozesse standardisiert und skalierbar
sein mussen. Herkommlichen statischen
2D-Prozessen mangelt es an Kapazitat
bzw. Expansionsfahigkeiten, um genu-
gend Zellen zu kultivieren.

Die Bioreaktor-Technologie von Eppendorf
hilft dabei, diese Herausforderungen bei
der Entwicklung von Zell- und Genthera-
pien zu meistern.

GroRBe Zellmengen produzieren

Rihrkessel-Bioreaktoren stellen die ideale
Losung zur Produktion von groRen Zell-
mengen dar.

BioBLU c Single-Use Bioreactors von Eppendorf decken
Arbeitsvolumina von 100 mL bis zu 40 L ab

Sie sind skalierbar von einigen Millilitern
bis hin zu mehreren Litern. BioBLU®c
Single-Use Bioreactors von Eppendorf
decken Arbeitsvolumina von 100 mL bis
zu 40 L ab. Auf diese Weise konnen Pro-
zesse in kleinen Volumina entwickelt und
getestet werden, was Ressourcen spart.
Dieser Prozess kann sodann von kleinen
auf groRere Volumina ubertragen werden.
Dies kann sogar von innovativen Software-
Losungen unterstutzt werden.

Ein optimales Wachstumsmilieu bereit-
stellen

Gegenuber traditionellen 2D-Kulturplatt-
formen, wie z.B. Platten und Flaschen zur
Zellkultivierung, bieten 3D-Rihrkessel-

Bioreaktoren mehrfache Vorteile bei der

Entwicklung neuartiger Therapien. Ein
Vorteil ist, dass sie fiir die Zellkultur ein
physiologisch relevanteres Mikroumfeld
bieten konnen, mit verbessertem Massen-
transfer sowie besserer Nahrstoffvertei-
lung und Abfallentsorgung durch Perfu-
sion.

Dieser Ansatz ermoglicht hohere Zell-

dichten, was insgesamt sowohl die Zeit
als auch die Kosten der Zellexpansion

reduzieren kann.

Entwicklung beschleunigen

Die parallele Steuerung mehrerer Bio-
reaktoren erlaubt die gleichzeitige Durch-
fuhrung mehrerer Experimente. Dies
beschleunigt die Prozessentwicklung,
ermoglicht den Scale-out, unterstutzt
die Standardisierung und spart Kosten,
insbesondere beim Einsatz von Bioreak-
toren zum Einmalgebrauch.

Zeit sparen und Risiken minimieren

Bioreaktoren zum Einmalgebrauch elimi-
nieren die Notwendigkeit von zeitaufwan-
digen und kostenintensiven Reinigungs-
und Sterilisationsverfahren, welche mit
traditionellen Rihrkessel-Bioreaktoren ver-
bunden sind. Dies vereinfacht den Arbeits-
ablauf, reduziert Ausfallzeiten zwischen
Produktionslaufen und ermoglicht schnel-
lere Umschlagzeiten.

Langjahrige Expertise

Eppendorfist fihrend in der Entwicklung
von innovativen Laborgeraten. Unsere
Kompetenz beruht auf Uber 70 Jahren



DASbox Mini Bioreactor System fiir die Zellkultur

Erfahrung auf dem Gebiet der Zellkultur-
Bioprozesse und uber einem Jahrzehnt
Expertise in der Unterstutzung des Zell-
und Gentherapie-Marktes. Die Kernkom-
petenz von Eppendorf Bioprocess liegt in
den Bioreaktor-Losungen im Klein- sowie
Laborbankformat; wir sind ein fihrender
Anbieter in diesem Bereich. Das Portfolio
der BioBLU c Single-Use Bioreactors deckt
den perfekten Volumenbereich ab, der
fur die Entwicklung und Optimierung von
CGT-Therapie-Prozessen bendétigt wird
(~60 mL), mit der Moglichkeit, auf 40 L
hochzuskalieren, was bereits das Produk-
tionsvolumen darstellt, wenn man an aktu-
elle CGT-Anwendungen denkt.

Mit unseren Kunden zusammenarbeiten

Wir horen unseren Kunden aufmerksam
zu, um ihre Herausforderungen und ,,Pain
Points” zu verstehen. Nur so kdnnen wir
sicherstellen, dass Eppendorf Bioprocess
Systeme an der Spitze der Innovation ste-
hen und sogleich die sich stets verandern-
den Bedurfnisse des Marktes erfullen.
Die enge Kollaboration mit Dr. Robert
Zweigerdt von der Medizinischen Hoch-
schule Hannover ist hierfur ein Beispiel.
Robert ist ein fuhrender Wissenschaftler,
der Bioprozesse zum Zwecke der klini-
schen Translation von aus humanen pluri-
potenten Stammzellen gewonnenen Zellen
entwickelt.

BIOPROZESS-INNOVATIONEN FUR DIE CGT-ENTWICKLUNG - INNOVATION

Wir haben eng mit Dr. Zweigerdt und sei-
nem Team zusammengearbeitet, um einen
speziellen 8-Blatt Impeller zu entwickeln,
welcher fur die Kultivierung von Stamm-
zellen als Aggregate in Suspension opti-
miert ist. Mit diesem Impeller und unse-
rem DASbox® Mini Bioreactor System
war er vor Kurzem in der Lage, mehr als
35 Millionen Zellen/mL nach nur sieben
Tagen Kultur zu erzielen.

Lesen Sie auch die Application Note 3-4
in dieser Ausgabe.

Ein essenzieller Teil der Eppendorf-DNA ist
die Zusammenarbeit mit unseren Kunden.
Ermdoglicht wird dies durch die Erfahrung
unserer Vertriebs- und Servicemitarbei-
tenden sowie unseres Applikationsteams,
welches global in allen Regionen tatig ist.
In diesem Sinne laden wir jeden dazu ein,
mit uns Kontakt aufzunehmen, z.B. per
E-Mail an

bioprocess-info@eppendorf.de.

Wir sind stets offen fur Kollaborationen
und gemeinsame Weiterentwicklungen
mit unseren Kunden.

Weitere Informationen

Besuchen Sie unsere Website, um mehr
uber die Eppendorf Bioprocess Losungen
fur die Entwicklung von Zell- und Gen-
therapien zu erfahren.

News

Nachhaltigeres
Liquid Handling

Die Multipette®E3- und E3x-Multidis-
penserpipetten sowie die dazugehorigen
Combitips®advanced Spitzen sind die
neuesten Eppendorf-Produkte, die von
My Green Lab®mit dem angesehenen
ACT®-Label ausgezeichnet wurden.

Die ACT-Labels bieten ein transparentes
Bewertungssystem fur die Nachhaltigkeit
von Laborprodukten. Auf diese Weise
erhalten Labore die Mdglichkeit, umwelt-
bewusste Entscheidungen zu treffen, da
Faktoren wie Produktionsprozesse, Energie-
und Wasserverbrauch, Verpackung sowie
End-of-Life-Aspekte in der Bewertung
Berlcksichtigung finden.

Das Multipette-/Combitips-System ist das
erste Mehrfach-Dispensersystem auf dem
Markt, das mit dem ACT-Label ausgezeich-
net wurde. Zu unseren weiteren ACT-zertifi-
zierten Liquid-Handling-Produkten gehoren
die Eppendorf Research®plus Einkanalpipet-
ten, elektronische Eppendorf Xplorer®und
Xplorer plus Pipetten sowie die epT.I.P.S.®
BioBased Pipettenspitzen. Eppendorf wird
auch weiterhin Produkte entwickeln, die
sowohl innovativ als auch umweltfreund-
lich sind, um so den positiven Wandel in
der Life-Science-Branche voranzutreiben.

Hergestellt werden diese Produkte in Pro-
duktionsstatten, die sich stark fir Energie-
effizienz, Abfallvermeidung und einen
verantwortungsvollen Umgang mit Chemi-
kalien einsetzen. Um den 6kologischen FuR-
abdruck weiter zu reduzieren, verwenden
wir zunehmend recycelte und wiederver-
wertbare Verpackungsmaterialien.

www.eppendorf.com/sustainability

Mehr Gber My Green Lab

¢ ACT.

The Environmental
Impact Factor Label


https://www.eppendorf.com/DE-de/discover/sustainability/
https://www.mygreenlab.org
https://www.eppendorf.com/de-de/lab-academy/applied-industries/bioprocessing/cell-and-gene-therapy-development/
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LABORPRAXIS - SO GELINGT IHR EINSTIEG IN DIE GESCHUTTELTE SAUGERZELLKULTUR

CHRISTIAN HABERLANDT, EPPENDORF SE

So gelingt Ihr Einstieg in die
geschuttelte Saugerzellkultur

Saugerzellen in Suspension, z.B. fiir die Expression komplexerer rekombinanter Proteine oder fiir die Produktion

von Bioreaktor-Starterkulturen, werden typischerweise in Schittelflaschen kultiviert. Dabei sind zwei Kultivie-

rungssysteme verbreitet, die sich vor allem beziiglich der Kapazitat signifikant unterscheiden. Dieser Artikel soll

Einsteigern die richtige Wahl eines Systems erleichtern.

Offene, speziell fur die Verwendung in
COz-Inkubatoren entwickelte Plattform-
schuttler stellen ein einfaches Kultivie-
rungssystem fur erste Studien und ge-
ringen Durchsatz mit Flaschenvolumina
bis 1L dar. Sie ermdglichen einen kos-
tengunstigen Einstieg, wenn bereits ein
COz-Inkubator mit entsprechender Trag-
kraft und Kabeldurchfiihrung im Labor
vorhanden ist.

Planen Sie jedoch bereits, Ihren Durch-
satz klinftig zu erhohen, empfiehlt sich ein
Laborschuttler mit CO,-Kontrolle. Die An-
triebe dieser Gerate sind fur einen dauer-
haften Betrieb mit hohen Plattformbe-
ladungen ausgelegt. Die Stapelbarkeit
dieser Schuttler sorgt zudem fur eine
maximale Nutzung kostbarer Laborflache.

Eine nahtlose, Iifterlose Kammer mit
wenigen Einbauteilen minimiert die not-
wendigen Reinigungszeiten. Darliber
hinaus bieten Systeme mit integrierter
Hochtemperaturdesinfektion einen hohen
Schutz vor aufwendig zu behebenden und
kostspieligen Kontaminationen.

Auswahl des Schiittelsystems

Wenn Sie nach sorgfaltiger Prufung fir
Ihren Einstieg die Anschaffung eines
offenen Plattformschiittlers fiir CO2-In-
kubatoren erwagen, beachten Sie, dass
dieser mindestens die folgenden Kriterien
erfillt:

> Minimale Warmeerzeugung, um die
Temperaturregelung des CO,-Inkubators
nicht zu storen (Kondensationsgefahr).

Idealerweise wird das System im Zu-
sammenspiel vorher getestet.

> Gekapseltes Gehause aus korrosions-
bestandigem Material, um das Eindrin-
gen von Medium und Schaden durch
die hohe Luftfeuchtigkeit zu vermeiden.

> Das Gesamtgewicht inklusive Beladung
sollte die maximale Tragkraft der Ein-
legeboden des CO,-Inkubators nicht
Uberschreiten.

> Leichte Reinigung mit Mdoglichkeit zur
Dekontamination — spart Zeit und sorgt
fur hohen Kontaminationsschutz.

Uberraschungen vorbeugen

Ein Blick in die Bedienungsanleitung vor
dem Kauf kann Sie vor unangenehmen
Uberraschungen nach dem Kauf bewah-
ren.

> Istin lhrem Labor eine relative Luft-
feuchtigkeit von lber 60 % nicht aus-
zuschlieRen?

Dann prifen Sie, ob das Steuergerat
des Schuttlers daflir zugelassen ist.

> Sie mochten Platten oder GefaRe bei
Uber 200 rpm schutteln? Vergewissern
Sie sich, ob das Gerat diese Geschwin-
digkeiten erreicht und der Antrieb fiur
einen solchen Betrieb dauerhaft ausge-
legt ist.

> Sollen im CO,-Inkubator gleichzeitig
Zellen statisch kultiviert werden? Pru-
fen Sie, wie stark die Vibrationen des
Schuttlers auf die Einlegeboden uber-
tragen werden - ein entscheidendes
Kriterium fur sensible bzw. frisch aus-
gesate Zellen.

Weitere Tipps geben wir in unserem
White Paper,,CO; Resistant Orbital
Shaker Selection and Comparison with
Integrated Devices"”.


https://www.eppendorf.com/product-media/doc/en/5537177/CO2-Incubators_White-Paper_070_New-Brunswick-S41i_CO2-Resistant-Orbital-Shaker-Selection-Comparison-Integrated-Devices.pdf
https://www.eppendorf.com/product-media/doc/en/5537177/CO2-Incubators_White-Paper_070_New-Brunswick-S41i_CO2-Resistant-Orbital-Shaker-Selection-Comparison-Integrated-Devices.pdf
https://www.eppendorf.com/product-media/doc/en/5537177/CO2-Incubators_White-Paper_070_New-Brunswick-S41i_CO2-Resistant-Orbital-Shaker-Selection-Comparison-Integrated-Devices.pdf
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Vergleich von Zytotoxizitats- und Leaching-Effekten
der epI.I.P.S.® BioBased und epTI.I.P.S. Standard

JANA SCHMIDT, EPPENDORF SE, HAMBURG; ESTELLE DEBOEVER, EPPENDORF APPLICATION TECHNOLOGIES S.A., NAMUR, BELGIEN
JEAN-FRANCOIS HOET, MURIEL ART, EPPENDORF CORE TEST LAB, NAMUR, BELGIEN

Zusammenfassung

In dieser Studie wurden die neuen Eppendorf epT.l.P.S.
BioBased Pipettenspitzen (aus biobasiertem Rohmaterial) mit
den epT.I.P.S. Standard (aus fossilen Rohstoffen) verglichen.

Es zeigten sich fiur die getesteten Parameter keine Unterschiede
zwischen den Pipettenspitzen. Dies indiziert, dass nachhalti-
geres, biobasiertes Material aus erneuerbaren Rohstoffen
dieselben Eigenschaften besitzt wie jenes aus fossilen Quellen.

Einleitung

Eine Pipette und eine Pipettenspitze bilden ein System, welches
fur prazise Ergebnisse jeder Labortatigkeit, die Flussigkeits-
transfers beinhaltet, sorgt. Wahrend die Pipette Uber Jahre ver-
wendet werden kann, gehort die Plastikspitze zu den Einweg-
artikeln, welche zum Aufkommen von Laborabfall beitragen
und in dem Streben nach mehr Nachhaltigkeit und einem ver-
ringerten Einsatz fossiler Rohstoffe zu berlicksichtigen sind.

Eppendorf Tubes®waren die ersten Laboreinwegartikel aus
biobasiertem Material und ein Wegbereiter fiir weitere nach-
haltige Laborutensilien. Ihnen folgen nun die epT.l.P.S.
BioBased Pipettenspitzen. Diese sind aus mindestens 90 %
erneuerbaren Rohstoffen gefertigt und senken so signifikant
den Einsatz an fossilen Rohstoffen, die zur Herstellung der
Produkte verwendet werden.

Diese Studie vergleicht epT.I.P.S. BioBased und epT.I.P.S.
Standard (jeweils in der Reinheit Biopur®) hinsichtlich der
Parameter Zytotoxizitat und Leaching, um zu prufen, ob die
neue Rohstoffquelle vergleichbare Eigenschaften wie das
Standardmaterial zeigt. Bezuglich des Leachings wurden
auch Mitbewerberspitzen untersucht.

Material und Methoden
Material

> epT.l.P.S. BioBased Biopur, Reloads, 2—200 pL

> epT.l.P.S. Standard Biopur, Racks, 2-200 pL

> Filterlose, vorsterilisierte 200 pL-Spitzen von
Mitbewerbern

Fur eine vollstandige Beschreibung der eingesetzten Materia-
lien und Methoden siehe Application Note 477.

Zytotoxizitdts-Assay
Vorbereitung des Fliissigextraktes

Die untersuchten Pipettenspitzen wurden zerschnitten und
in ExtraktionsgefaBe in einem 3 cm?/mL-Verhaltnis mit kom-
plettem Medium (4 mM MEM Glutamin, 100 Ul/mL Penicillin,
100 pg/mL Streptomycin, 10 % FBS) Uberschichtet. GemaR
der ISO-Standards 10993-5:2009 und 10993-12 waren die
Extraktionsbedingungen 37°C fur 72 h und wurden um
Extrakte bei 50°C fiir 24 h und 37°C fiir 30 min erganzt.
Die Extrakte wurden nach der Inkubation fur die Kultur von
murinen L929-Fibroblasten eingesetzt (N = 3).

Zellviabilitat — Morphologie

L929-Zellen wurden in komplettem Medium (ATCC®, 30-2003)
kultiviert (5% CO,) und anschlieBend mit Hilfe von 25 % Tryp-
sin/EDTA verdaut, um Einzelzell-Suspensionen zu erhalten.
Nach der Inaktivierung des Trypsin-EDTA wurden die Zellen ge-
sammelt und in frischem Medium verdinnt, um eine Zelldichte
von 1x10° Zellen/mL zu erzielen. Nach 48 h wurde die Zell-
morphologie untersucht, und Parameter wie Ablosung, Zelllyse
und Vakuolisierung wurden unter Beachtung der ISO 10993-
Standards bewertet.

Zellviabilitat — MTT-Assay

Nach Bewertung der Morphologie wurde das Medium durch
50 pL/Well MTT-Losung (1 mg/mL) ersetzt. Die Zellen wurden
2 h inkubiert (37°C, 5% CO,). Die Absorption der Kultur bei
570 nm zeigte dann die Viabilitat dieser an, da nur intakte,
metabolisch aktive Zellen den gelben MTT-Farbstoff in das
violette Abbauprodukt umwandeln konnen. Als Referenz dien-
ten Zellen, die in unbehandeltem Medium angezogen wurden.

Leaching

In einem Glasrohrchen wurde eine Pipettenspitze mit 8 mL

99,9 % Ethanol p.a. vollstandig uberschuttet. Es wurde mit

Aluminiumfolie verschlossen und in einem 45°-Winkel in einem
Inkubator bei 60°C unter Schutteln (140 rpm)

3 ktions- 37°C 37°C 50°C ] 3
bedingungen S A s inkubiert. 200 pL des Ethanols wurden nach
epT.l.P.S. Standard BioBased Standard BioBased Standard BioBased einem deﬁmerten Z?Itmte"rva” dll’ek.t In eine
p o 0 0 o 5 o Eppendorf UVette® Giberfihrt und die Ab-
g 5 5 5 5 5 . . sorption bei 260 nm und 280 nm bestimmt.
g . 5 . . . 5 5 Als Referenz diente Ethanol p.a., der analog
: — ohne Pipettenspitze inkubiert wurde (N=3).
2 : BN  Ergebnisse und Diskussion
Morphologie 2, - zytOtOXiZitdt
: ; e Murine L929-Zellen wurden in Medium an-
eI [ gezogen, welches zuvor gemaR des ISO-Stan-

dards 10993 mit den untersuchten Pipetten-

Abb.1: Evaluation der Morphologie von L929-Zellen nach Anwachsen in Medium, das gemag ISO 10993 mit
Pipettenspitzen vorinkubiert wurde. Eine Wertung unter 2 steht fiir nicht-zytotoxisches Material. Sowohl epT.I.P.S.
BioBased als auch epT.I.P.S. Standard zeigen keinen zytotoxischen Effekt auf die murinen Fibroblasten

spitzen inkubiert wurde. Die Morphologie der
Kulturen wurde qualitativ bewertet (Abb. 1).


https://www.eppendorf.com/product-media/doc/en/9446484/Consumables_Application-Note_477_epTIPS-BioBased_2nd-Generation-Material-1st-Class-Performance-Vol-2-Comparison-Quality-Safety-Parameters_Cytotoxity-Leaching-Levels-epTIPS-BioBased-epTIPS.pdf
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Abb. 2: Relative Viabilitat von L929-Zellen im MTT-Assay gemaR ISO 10993. Ein Wert iiber 70 %
zeigt, dass keine Zytotoxizitat vom untersuchten Material ausgeht. Sowohl epT.|.P.S. BioBased 0.04 1
als auch epT.l.P.S. Standard zeigen keinen zytotoxischen Effekt !
Hierbei steht die Bewertung O fur keine Auffalligkeiten und 0,024
Werte groRer 2 .fur.zytotomsche Effektg. Dgr l.\/!'I:T—Assay 000 b rh i
wurde als quantitativer Parameter fiir die Viabilitat der Zellen 1h 24h
verwendet (Abb. 2). Extraktionsdauer
Eine relative Viabilitat von iber 70 % steht fur ein nicht-zyto- 0,10
tomschgs Material. In beldep Fallen z_e|gten smh som|t_ keine ooo | [ epTiPS. Standara
zytotoxischen Effekte der Pipettenspitzen. Es lieBen sich ' I epT.I.P.S. BioBased
ebenfalls keine Unterschiede zwischen den beiden Pipetten- 00s | | Mitbewerber A
. ’ O Mitbewerber B
spitzen-Typen ausmachen. O Mitbewerber C %
. 0,07 - i
Leachlng-Effekte E Mitbewerber D
Im Vergleich zu Reaktionsgefalen sind Pipettenspitzen nur j 0067
kurz im Kontakt mit der Probe. Trotzdem ist die Sorge bezlg- 0,05 %
lich sich aus dem Plastik I6sender Stoffe (,,Leachables”), gerade
bei der Handhabung von organischen Losungsmitteln, groR. 0,04 1
Deshalb wurden die Spitzen, sowie vergleichbare Produkte
von Mitbewerbern, in Ethanol inkubiert und photometrisch auf 0031
Leachables untersucht. Klassischerweise absorbieren diese 0,02 1
unspezifisch im UV-Bereich. Da bei 260 nm und 280 nm auch
biochemische Analytik (DNA- bzw. Protein-Quantifizierung) 0,01 -
durchgefuhrt wird, sind diese sog. Leaching-Effekte hier be- 000 ﬁ ﬁ HT
sonders storend. ' 1h 24h
o ) . ) Extraktionsdauer
Bei beiden Varianten der getesteten epT.l.P.S. I6sten sich selbst

nach 24 h Inkubation nur geringe Mengen an Leachables. Fur
vergleichbare Pipettenspitzen von Mitbewerben zeigten sich
bereits nach 1 h Inkubation fur beide untersuchten Wellen-
langen deutlich erhohte Leachable-Effekte (Abb. 3).

Fazit

Unter Beachtung der ISO 10993-5:2009 (,,Prtfungen auf
In-Vitro Zytotoxizitat”) und der 1ISO 10993-12 (,,Probenvor-
bereitung und Referenzmaterialien”) Standards wurde die
Materialzytotoxizitat der Eppendorf epT.I.P.S. BioBased im
Vergleich zu epT.l.P.S. Standard untersucht. Weder die fossil-
basierten noch die biobasierten Materialien induzierten mor-
phologische Veranderungen oder Beeintrachtigungen der
Zellviabilitat. Auch die Untersuchung von Leaching-Effekten
bei Kontakt mit organischem Losungsmittel zeigte fur beide
Spitzentypen vergleichbar niedrige Werte, wohingegen Mit-
bewerberprodukte deutlich hohere Effekte zeigten.

Abb. 3: Absorption von ethanolischen Pipettenspitzen-Extrakten bei 260 nm (oben) und 280 nm
(unten) zur unspezifischen Detektion von Leachables. epT.I.P.S. zeigen geringste Absorptions-
werte, Mitbewerber A-D deutlich hohere Absorptionswerte

Es konnte bestatigt werden, dass sowohl das Standard- als
auch das biobasierte Material von Eppendorf hervorragende
Eigenschaften fiir biochemische Anwendungen liefert und
auch im Vergleich zum Wettbewerb hervorsticht.

Download der kompletten Application Note 477
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Einleitung

Humane induzierte pluripotente Stammzellen (hiPSCs) stellen
ein leitungsstarkes Werkzeug zur Medikamentenentwicklung,
zur in vitro Modellierung von Krankheiten oder fiir regenerative
Therapien dar. Diese Prozesse erfordern jedoch hohe Zell-
zahlen, um eine Anwendung zu ermaglichen — ein Kriterium,
das mit traditionellen 2D-Kulturmethoden schwierig zu er-
fullen ist. Rihrkessel-Bioreaktoren bieten ein skalierbares
3D-Kulturmilieu, welches dazu geeignet ist, optimale Wachs-
tumsbedingungen fur den ausgewahlten Zelltyp bereitzustellen,
zu steuern und aufrechtzuerhalten.

Abb. 1: DASbox Mini Bioreactor System

In dieser Studie wurde das DASbox® Mini Bioreactor System
(Abb. 1) eingesetzt, um Prozess-Parameter einer hiPSC-Kultur
in einem schrittweisen Prozess systematisch zu optimieren.

Dieser Ansatz fuihrte zu einem mehr als 10-fachen Anstieg

in der Zelldichte (nahezu 35 x 10 Zellen/mL) im Vergleich zu
unkontrollierten Bedingungen, bei gleichzeitiger Beibehaltung
von Stammzell-Charakteristika und -Viabilitat.

Material und Methoden

Eine vollstandige Beschreibung der Materialien und Methoden
finden Sie in der Application Note 472 [1].

Die Zellkultur-Experimente wurden mit Hilfe von drei verschie-
denen hiPSC-Linien durchgefuhrt [1].

Abb. 2 fasst den experimentellen Ablauf fur die Parameter-
Optimierung der iPSC-Kultur zusammen: Im Vorlauf zu Bio-
reaktor-Experimenten wurden die Zellen als Feederzell-freie
Monolayer-Kultur in Zellkulturflaschen bei 37°C expandiert.
Zur Animpfung des Bioreaktors wurde eine Einzelzell-Suspen-
sion hergestellt, indem das Zell-Monolayer abgelost wurde.
Die Stammzell-Kultur und die Optimierung der Kultur wurden
in DASbox Mini Bioreaktoren durchgefuhrt. Diese waren mit
einem fur die Expansion von Stammzellen optimierten acht-
blattrigen Riihrer (60° Neigung), einem Uberkopf-Riihrantrieb,
pH- und DO-Sensoren sowie einer Temperatursteuerung aus-
gestattet, um eine prazise Regulierung von kritischen Prozess-
Parametern zu gewahrleisten.

Der Perfusions-Betriebsmodus wurde durch einen Ablauf-
filter ermaglicht, so dass das Medium in den Bioreaktor hin-
ein- sowie herausflieBen konnte, die Zellen dabei jedoch im
Bioreaktor zurtickgehalten wurden. Die Experimente im Bio-
reaktor wurden als Stammzell-Aggregatkultur ohne den Ein-
satz einer Matrix zur Zellanhaftung durchgefuhrt.

pH-Kontrolle Luft
0,
Co,
DO-Kontrolle N,
Dissoziation
+ Einzelzell-
Inokulation
Herkommliche
adhédrente Zellkultur
(Monolayer)
Aussaatdichte: NaHCO3
0,5 x10% Zellen/mL
X efien/m Base Feed Abfall Abb. 2: Experimenteller Ablauf
fiir die Optimierung von iPSC-
Perfusion Kulturparametern in DASbox
Mini Bioreaktoren unter Steue-
do d1 d2 d3 d4 d5 dé d7 rung durch das DASbox Mini

Einzelzell-Inokulation

Bioreactor System (Erstellt mit

Ernte Hilfe von www.biorender.com)
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Ergebnisse wachstumsinhibierendes Niveau zu verhindern, wurde die

Zur Erhohung der Zellausbeute wurde das DASbox Mini Bio-
reactor System eingesetzt, welches —im Gegensatz zu einem
unkontrollierten Umfeld — eine prazise Uberwachung und
Steuerung von pH, Glucose-Futterung und DO ermaoglicht.
Abb. 3 bietet einen Uberblick {iber die Prozess-Optimierungs-
schritte sowie die erreichten Zelldichten.

1) Die Zellen wurden in Bioreaktoren uber einen Zeitraum von
7 Tagen unter unkontrollierten Bedingungen kultiviert.

1) Eine pH-Kontrolle mit einem Sollwert von pH 7,0 wurde
initiiert, sobald ein bestimmter pH-Wert unterschritten wurde,
was zu einem stabilen pH-Wert von 7,0 innerhalb der Kultur
Uber den gesamten Lauf fuhrte. Im Gegensatz dazu fuhrte ein
unkontrolliertes Umfeld zu hoheren Fluktuationen und einem
generell niedrigeren pH. Die pH-kontrollierte Kultur zeigte
einen Uber den gesamten Zeitraum stark erhohten Glucose-
Konsum im Vergleich zur unkontrollierten Kultur.

1) Glucose-Fiitterung wurde zusatzlich zur pH-Kontrolle vom
3.Tag an initiiert, um die Abnahme dieser wichtigen Kohlen-
hydratquelle zu kompensieren. Dies resultierte in hoheren
Glucose-Konzentrationen in der Kultur sowie hoheren Werten
an Laktat, einem wachstumsinhibierenden Nebenprodukt der
anaeroben Glykolyse.

1V) Die DO-Kontrolle mit Sollwert 40 % begann am ersten
Tag der Kultur, um eine gleichmaRigere Sauerstoffversorgung
zu gewahrleisten. Dies ergab nur ca. die gleichen Zellzahlen
wie die Glucose-angereicherte Kultur allein, u.U. bedingt durch
eine geringere Zellzahl in den ersten Tagen, die wiederum
dadurch erklart werden konnte, dass die DO-Konzentration
im DO-kontrollierten Lauf (IV) in den ersten Tagen niedriger
war als in den vorherigen Laufen (I-Il1). Diese DO-Strategie
flihrte zudem zu groReren Zellaggregaten, was sich negativ
auf die Zellviabilitat auswirken kann.

V) GroBe und Viabilitat der Zellaggregate wurden optimiert
durch die Verkiirzung der Vorkultur-Phase, die Einflihrung
einer DO-Wert-Kaskade, die Hinzugabe eines Scherkraftschutz-
mittels wahrend der Animpfung sowie durch die Erhohung
der Ruhrgeschwindigkeit.

V1) Optimierung der Fiitterung: Um hohere Glucose-Werte
zu ermoglichen und sogleich den Anstieg von Laktat auf ein

Perfusionsrate des Mediums zwischen den Kulturtagen 2 und
5 schrittweise von 1 auf 2 Kulturvolumen/Tag erhoht. Gleich-
zeitig wurde die Glucose-Konzentration zwischen Tag 1 und 3
von 3,15 auf 6,15 g/L und vom 4. Tag an auf 7,65 g/L erhoht.
Die Zelldichte stieg erneut auf 18 x10¢ Zellen/mL — nahezu die
doppelte Menge, welche im vorangegangenen Optimierungs-
schritt erzielt worden war.

VII/VIII) Weitere Optimierungen der Kultur durch in silico
Modellierung: Um die erreichbare Zelldichte weiter zu maxi-
mieren und sogleich den Arbeitsaufwand, welcher mit dem
Prufen einer jeden Parameter-Adaption in einem Nasslabor
einhergeht, zu reduzieren, wurde die Optimierung der Kultur
sodann durch in silico Modellierung unterstitzt. Die Laborer-
gebnisse wurden in einen Algorithmus eingegeben, um weite-
re Ansatze zur Parameter-Optimierung vorherzusagen. Dies
fuhrte zu bislang unerreichten Zahlen von nahezu 5x10°
Zellen in einem Kulturvolumen von 150 mL. Dieses Ergebnis
wurde in Laufen mit drei verschiedenen Stammzelllinien un-
ter Modell-VIlI-Bedingungen bestatigt.

Stammzell-Charakteristika von im Riihrkessel kultivierten hiPSCs

Nach 7 Tagen Kultur wurden die Zellen auf die Expression
von Pluripotenzmarkern sowie auf ihre Differenzierungsfa-
higkeiten untersucht. Insgesamt weisen die Ergebnisse dar-
auf hin, dass die pluripotente Stammzell-Population nach der
Kultivierung zu hohen Zelldichten, welche durch die Prozess-
Optimierung in einem Ruhrkessel-Bioreaktor erzielt wurden,
alle erwarteten Schlusseleigenschaften beibehielt [1].

Fazit

Der Einsatz der prazisen Parameter-Steuerungsfahigkeiten
des DASbox Mini Bioreactor Systems, in Kombination mit
systematischen Anpassungen sowie in silico Prozess-Model-
lierung, ermoglichte die mehr als zehnfache Erhohung von
Stammzell-Dichten, im Vergleich zu unkontrollierten Bedin-
gungen, auf nahezu 35x10¢ Zellen/mL. Dies zeigt die Starke
von kontrollierbaren und regelbaren Wachstumsbedingungen
klar auf. Die hier beschriebene Methode kann als Wegweiser
dienen, um Engpasse bei der Kultur zu identifizieren und zu
uberwinden, die Anzahl der Stammzellen zu erhohen und
Fortschritte auf dem Gebiet der Stammzell-Anwendungen
zu erzielen.
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epMotion® Methodentuibersicht

Die automatisierten Liquid-Handling-Systeme der epMotion-
Produktfamilie helfen Ihnen, Reagenzienkits und standardi-
sierte Protokolle zu automatisieren, die bei manueller Hand-
habung sehr aufwandig, zeitintensiv und fehleranfallig sein
konnen. Automatisierte Workflows tragen dazu bei, Zeit fur
andere Aufgaben zu gewinnen, Prozesse zu standardisieren
und den Durchsatz zu steigern.

Mit zwanzig Jahren Erfahrung in der Liquid-Handling-Auto-
mation und einem Expertenteam fur Applikationssupport und
-service haben wir eine Vielzahl von Kits erfolgreich automa-
tisiert —in Zusammenarbeit mit dem Kit-Hersteller oder vor
Ort im Kundenlabor. Da die Anforderungen von epMotion-
Anwendern sehr unterschiedlich sein konnen, mussen die
kundenspezifische Anpassung und Optimierung jedes Work-
flows sowie das Kundentraining mit groSter Sorgfalt erfolgen,
um konsistent Ergebnisse hoher Qualitat zu erzielen.

Hier finden Sie lhr Kit

Auf der epMotion Method Overview Website finden Sie eine
Vielzahl von Kits verschiedener Anbieter wie Agilent® CareDX®,
Geneaid, 10x Genomics®, Illumina®, Macherey-Nagel® New
England Biolabs®, Omega Bio-Tek, Omixon, One Lambda,
Oxford Nanopore Technologies, Promega® QIAGEN®, Roche®,
Swift BioSciences, Takara, Thermo Fisher Scientific® und
Zymo Research.

Ist Ihr Kit nicht vertreten? Unsere Automationsspezialisten
unterstutzen Sie gerne bei der Implementierung und Optimie-
rung neuer Methoden und Workflows auf Ihrer epMotion.

Sprechen Sie uns an!

Mehr Informationen zur Automation


https://www.eppendorf.com/epmotionmethods
https://www.eppendorf.com/contact
https://www.eppendorf.com/automation/
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Frisches Design, vertraute Performance

Automatisierte Workflows auf der neuen Generation der epMotion®

Short Protocol No.53

Isolierung von hochqualitativer DNA fiir sensitive

Downstream-Analysen

Erstellung eines automatisierten Prozesses zur Aufreini-
gung mikrobieller DNA aus Proben verschiedener Quellen
mit der epMotion 5075 und einem Kit von QIAGEN.

eppendorf

Fresh Look, Same Trusted Performance:
QIAGEN® MagAttract® PowerSoil® on
epMotion® 5075t and 5075vt

Introduction

Settng up the aptimal DNA isolaton procedure i crucal

the evaluaton and interpretation of your results!

Here we show, 5 @ proot-of pincple, the migration of
the QIAGEN MagAttract PowerSoil Pro method from an
epMotion 5075t of the 2022 generaton o the improved

method by educing the number of user interventons.
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ang temperature control > Minimize biases n DNA quaiy: Ensure excelent qualty

> Integrated LED status display > Stay vl Fastand easy acjustments of the proocol

Application Note No. 473

Download

Erstellung von robusten, hochqualitativen
RNA-Bibliotheken fiir die Sequenzierung

Fur ein Kit von Takara haben wir auf der epMotion 5075
einen automatisierten Workflow zur Generierung von
robusten, hochqualitativen RNA-seq Bibliotheken ent-

wickelt.

eppendorf

APPLICATION NOTE No. 473

Automated Library Preparation Using the SMARTer®
Stranded Total RNA-Seq Kit v3 — Pico Input Mammalian
on the epMotion® 5075t

ics, Enel, T
ks o US, e San e, CA, USA

Abstract

Preparing robust,
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Tout

Iniroduction degraded total RNA. The worklow also incorparates unique.
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preparaton challenging,

The Pico v3 kit has been successtuly used or ranscriptome
preparaton rom such degraded,low iaput, and challenging  (LCMIZ), and CIRNAIS. The kit has aiso b used for
sampies

o
rom picogram inputs 250 59 - 10 ) of high-quaity or RNA viruss ke SARS-CoV-2 rom wastewter ampiesiS)

(@ TakaRa

Eppendorf SE - Barkhausenweg 1 - 22339 Hamburg - Germany - E-Mail: eppendorf@eppendorf.com

Download

Short Protocol No. 54
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Automatisierte qPCR zur Quantifizierung von

NGS-Bibliotheken

Eine optimale Sequenzierung beruht auf genauen und
prazisen PCR-Ergebnissen. Die epMotion 5073 und das
KAPA® Library Quantification Kit von Roche sind hierfir

eine perfekte Kombination.

eppendorf

Fresh Look, Same Trusted Performance:
KAPA® Library Quantification Kit on
epMotion® 5073

Introduction

“The quantifcation of NGS libraries prior o sequencing s

Setup with high accuracy and precision

Here we show as  prootof princple, the migration of
the KAPA® Library Quaniification Kit method from an
epMotion S075t ofthe 2022 generation 0 the mprovec!
epMotion 5073t ofthe 2023 generation. Transferring the
methor o the new system generaion does not afect the
outstanding performance of the aomated methor

Product features Your advantages.

o
volume ranges fom 02 - 1000 .
> Optical sensor for
abware, and s > Minimize Cross-contamination: Fee-et dispensing,
CleanCap.

> Ensure reproducibilly: clibrated dispensing toos ro-

> Integrated LED status display aption quarantee samplluser safety

> Sty flexble:. Fast an sy acjustments of the protocol

Artikel aus BioNews 59

Download

epMotion®: Freiheit gewinnen fiir das, was zahlt

Erfahren Sie mehr Uber die neue Generation der
epMotion und die Vorteile automatisierter Workflows.

epMotion®: Freiheit gewinnen
fiir das, was zahlt

Bioews: Tim,

Dieg, €A, UsA,Dein i entaten,

e Roboterdbergin?
s Ge

Your local distributor: www.eppendorf.com/contact

- www.eppendorf.com

Download



https://www.eppendorf.com/product-media/doc/en/8173942/Automated-Liquid-Handling_Protocol_053_epMotion-5075t_epMotion5075vt_Fresh-Look_Same-Trusted-Performance-QIAGEN-MagAttract-PowerSoil-epMotion-5075t-5075vt.pdf
https://www.eppendorf.com/product-media/doc/en/9473744/Automated-Liquid-Handling_Application-Note_473_epMotion-5075t-NGS-Solution_twintec-PCR-plate-96-LoBind_Automated-Library-Preparation-SMARTer-Stranded-Total-RNA-Seq-Kit-v3-Pico-Input-Mamma.pdf
https://www.eppendorf.com/product-media/doc/en/8173943/Automated-Liquid-Handling_Protocol_054_epMotion5073t_Fresh-Look_Same-Trusted-Performance-KAPA-Library-Quantification-Kit-epMotion-5073.pdf
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Schnelle und effiziente Isolierung von Exosomen aus Stammzellen mit Hilfe
einer Kombination aus Hochgeschwindigkeits- und Ultrazentrifugation

PASCAL ROWART, VINCENT DUFEY, FRANCOISE DE LONGUEVILLE, EPPENDORF APPLICATION TECHNOLOGIES S.A., NAMUR, BELGIEN

JAN KNOP, EPPENDORF SE, HAMBURG

KORRESPONDENZAUTOR: ROWART.P@EPPENDORF-EAT.BE

Einleitung

Die meisten eukaryotischen Zellen ge-
ben aus der Membran hervorgehende
Vesikel ab, welche auch extrazellulare
Vesikel genannt werden (EVs). EVs, de-
ren GroRen sich zwischen 30 nm und
1.000 nm bewegen, werden von zahl-
reichen Zelltypen in den extrazellularen
Raum ausgeschleust. Diese kugelfor-
migen Zytosolfragmente sind von einer
Lipid-Doppelmembran mit hydrophilen
Proteinen umhillt. Sie beinhalten ver-
schiedene bioaktive Molekile, unter
anderem RNA, DNA, Proteine, mRNA,
MicroRNA und Lipide. EVs stellen eine
heterogene Gruppe von Vesikeln dar,
bekannt als Exosomen (30—150 nm) so-
wie Mikrovesikel (MVs, 150—1.000 nm).
Mit Hilfe der Centrifuge CR22N und
der Ultrazentrifuge CP100NX wurde in
dieser Arbeit die Isolierung von Exoso-
men durchgefuhrt. Hierzu wurden aus
menschlichem Fettgewebe gewonnene
Stammzellen (human adipose-derived
stem cells; hADSCs) in Suspension auf
Mikrotragern in einem mit BioBLU®0.3¢c
Single-Use Bioreactors ausgestatteten
DASbox® Mini Bioreactor System kulti-
viert.

Dieses prazise gesteuerte System kann
die Produktion von ertragreichen, le-
bensfahigen Zellen expandieren sowie
die Produktion groRer Mengen von
Exosomen hoher Qualitat optimieren
(Abb. 1).

Material und Methoden

Kultur der hADSCs auf Mikrotragern im
BioBLU 0.3c Single-Use Bioreactor

hADSCs wurden in T75 Zellkulturfla-
schen expandiert. Nach 5 Tagen wurden
die Zellen mit Mikrotragern vermischt
und in Suspension in BioBLU 0.3c Single-
Use Bioreactors im DASbox Mini Biore-
actor System kultiviert. Am Tag 7 wurde
das Zellkultur-konditionierte Medium
(CCM) fur nachfolgende serielle Zentri-
fugationsschritte geerntet.

Isolierung von Exosomen durch
Ultrazentrifugation

Das CCM wurde geerntet, auf 50TC- und
15TC-GefalRe verteilt und jeweils in der
Centrifuge CR22N mit dem Rotor R15A
bei 500 x g fur 10 min bei 4°C zentrifu-
giert. Der Uberstand wurde in ein neues
Gefal Gberfihrt und ein zweites Mal
bei 2.000x g fur 10 min bei 4°C zentri-
fugiert. Dieser Uberstand wurde erneut
in ein neues Gefal Uberfuhrt und so-
dann ein drittes Mal bei 20.000 x g fur
20 min bei 4°C zentrifugiert (Abb. 2, A).
Das CCM wurde direkt in 40PET-Gefal3e
uberfihrt (Abb. 2, B) oder auf 4 mL ei-
ner 30 % Sucrose-Losung Uberschich-
tet (Abb. 2, C). Die Gefalle wurden bei
100.000 x g fur 90 min bei 4°C zentrifu-
giert. Der Uberstand wurde verworfen.
Weiteres CCM oder PBS (abhangig vom
Ausgangsvolumen des CCM) wurde
langsam lberschichtet und erneut bei

100.000 x g fur 90 min bei 4°C zentri-
fugiert. Die Exosomen wurden resus-
pendiert, aliquotiert und bei —80°C zur
weiteren Verarbeitung gelagert.

Analyse der Grofsenverteilung

Das Profil der GroRenverteilung der
EVs wurde mit Hilfe der dynamischen
Lichtstreuung (Dynamic Light Scatte-
ring; DLS) gemessen. Ein Zetasizer®
Low Volume Disposable Sizing Cell Kit
(Malvern®) wurde eingesetzt, um Exoso-
men-Pellets in transparenten Kuvetten
zu analysieren.

Elektronenmikroskopie

Die Exosomen-Suspension wurde auf
Transmissions-Elektronenmikroskop-
Raster (TEM) geladen und eine Stunde
inkubiert. Die Exosomen wurden auf
der Oberflache des TEM-Rasters mit
Hilfe einer Spritze fir 10 min mit gefil-
terter 2,5 % Uranylacetat-Losung an-
gefarbt. Uberschiissige Uranylacetat-
Losung wurde durch das Anlegen von
Filterpapier an die Rasterkante entfernt.
Beobachtungen wurden mit Hilfe eines
JEOL Transmissions-Elektronenmikros-
kops bei 80 kV durchgefihrt.

Quantifizierung der Exosomen durch
CD63 ELISA

Die Quantitat der Exosomen wurde mit
Hilfe des ExoELISA-ULTRA Complete
Kit (CD63 detection) gemaR Hersteller-
angaben gemessen.

D-5 D-0 D+3

DASbox Mini Bioreactor System
mit BioBLU 0.3c Single-Use

Konditioniertes

Centrifuge CR22N

High-Speed Ultracentrifuge

CP100NX

hADSCs Bioreactors Medium + Rotor R15A + Rotor P32ST
Tote Zellen hADSC
Zelltrimmer
— —> E— _— Mikro- — E—
vesikel

Rooster Rooster Rooster

Nourish Replenish  Collect-EV Exosom

MSC-XF MSC-XF

Abb.1: Schematische Darstellung der Zellexpansion und Exosomen-Produktion im DASbox Mini Bioreactor System mit BioBLU 0.3c Single-Use Bioreactors sowie der Isolation von
Exosomen mit Hilfe der Kombination aus Centrifuge CR22N mit Rotor R15A und der Ultrazentrifuge CP100NX mit Rotor P32ST. Erstellt mit www.biorender.com
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o Der Peak der Exosomen ohne Sucrose-
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Medium 90 min 90 min
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500xg 2.000xg 20.000xg
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Abb.2: Kombination der Centrifuge CR22N und dem Rotor R15A zur Klarung des Mediums und Ultrazentrifugation ohne
und mit Sucrose-Kissen in der Ultrazentrifuge CP1T00NX und dem Rotor P32ST, um die Exosomen zu pelletieren. Erstellt
durch www.biorender.com
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Abb.3: (A) Dynamische Lichtstreuungsanalyse (links) und Elektronenmikroskopie (rechts) von Exosomen mit, ohne
Sucrose Kissen und reinem Rooster Collect-EV Medium. (B) ELISA-Quantifikation derselben Exosom-Proben

Ergebnisse und Diskussion unter Verwendung eines Sucrose-Kis-
sens ermoglichte die Ernte einer intak-
ten und homogenen Population von

Exosomen.

Isolierung von Exosomen aus
konditioniertem Medium mit Hilfe
serieller Zentrifugationen
Charakterisierung und Quantifizierung der

Die ersten drei Zentrifugationsschritte
Exosomen

wurden eingesetzt, um mit Hilfe des
Rotors R15A lebende Zellen und Mikro-
trager zu entfernen (500 x g), Zell-
trummer, tote Zellen, Apoptosekorper
(2.000xg) und Mikrovesikel (20.000 x g).
Der Einsatz von zwei Laufen in der Ultra-
zentrifuge CP100NX mit Rotor P32ST

DLS-Messungen von Exosomen, welche
mit oder ohne Sucrose-Kissen isoliert
worden waren, zeigten Peaks um die
100 nm in beiden Fallen, was die An-
wesenheit von ausschlieBlich Exosomen
im PBS bestatigt (Abb. 3, A).

Diese Daten wurden durch Elektronen-
mikroskopie bestatigt (Abb. 3, A). Die
Population der Exosomen ohne Sucrose-
Kissen war groRer und relativ heterogen,
wahrend die Exosomen bei der Verwen-
dung des Sucrose-Kissens kleiner und
homogen waren, mit geringeren Men-
gen an detektierten Trummern. Die Ex-
pression exosomaler Biomarker (CD63)
wurde mit Hilfe eines ELISA analysiert
(Abb. 3, B).

Der hohe relative Gehalt an CD63 wur-
de zu gleichen Mengen bei beiden Exo-
som-Isolierungstechniken vorgefunden.
Diese Daten bestatigen, dass Exosomen
mit Hilfe der Centrifuge CR22N und der
Ultrazentrifuge CP100NX isoliert wer-
den konnen, und dass die Ein-Schritt
Sucrose-Kissen-Methode, verglichen mit
der Methode ohne Sucrose-Kissen, die
Ernte einer reichen, homogenen Popula-
tion von Exosomen ermaglicht, indem sie
den durch die Zentrifugalkraft erzeugten
Stress reduziert.

Fazit

Wie in der vorliegenden Arbeit gezeigt,
stellt das DASbox Mini Bioreactor Sys-
tem mit BioBLU 0.3c Single-Use Bio-
reactors, in Verbindung mit der Centri-
fuge CR22N und der Ultrazentrifuge
CP100NX, eine hervorragende Kombi-
nation zur erfolgreichen Ernte einer
intakten und homogenen Population
von Exosomen aus hADSCs mittels
Sucrose-Kissen dar.

Download der kompletten Application
Note 476

Die Eppendorf SE behalt sich das Recht vor, ihre Produkte
und Dienstleistungen jederzeit zu andern. Diese Application
Note kann ohne Vorankiindigung gedndert werden. Wenn-
gleich groRte Sorgfalt darauf verwendet wurde, die Richtig-
keit und Vollstandigkeit dieser Informationen zu gewahrleis-
ten, Ubernimmt die Eppendorf SE keine Haftung fiir eventuelle
Fehler oder Schaden, die sich aus der Anwendung oder dem
Gebrauch dieser Informationen ergeben. Die Heranziehung
von Application Notes allein kann das Lesen und Einhalten
der jeweils aktuellen Version der Bedienungsanleitung nicht
ersetzen.
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KEIN ZENTRIFUGATIONSWUNSCH BLEIBT MEHR OFFEN - NEWS

Kein Zentrifugationswunsch

bleibt mehr offen

Mit der Ubernahme des renommierten Zentrifugengeschifts der japanischen Koki Holdings Co., Ltd., im Jahr

2020 konnte Eppendorf sein Zentrifugenportfolio komplettieren. Unter dem Kampagnenmotto , Start Separation

at Ease” bieten wir lhnen umfassende Losungen fiir jede Zentrifugationsaufgabe. Erfahren Sie mehr im Interview

mit Global Marketing Manager Dr. Marc-Manuel Hahn.

Umfassende Losungen fiir jede Zentrifugationsaufgabe

BioNews: Marc, das Zentrifugenteam bei Eppendorf hat spannen-
de Jahre hinter sich. Wie hast du diese Phase wahrgenommen?

Marc-Manuel Hahn: Diese Zeitspanne war fur uns alle sehr dyna-
misch und intensiv. Mich hat vor allem beeindruckt, wie rasch
die japanischen Kolleginnen und Kollegen von Eppendorf Himac
Technologies Teil der Eppendorf-Familie geworden sind.

BN: Was hat dich besonders inspiriert?

MMH: Ganz klar — das immense Know-how des neuen Teams! Was
wiederum nicht verwunderlich ist, denn schlieBlich ist dieses
Tochterunternehmen bereits seit 1955 spezialisiert auf die Ent-
wicklung und Produktion von Ultrazentrifugen und spater auch
Stand- und Hochgeschwindigkeitszentrifugen. Bei solchen High-
End-Geraten spielen innovative Sicherheitsaspekte wie berih-
rungslose Unwuchterkennung und das Rotor Life Management
eine groRRe Rolle. Hierfur ist eine groRe Expertise unabdingbar.

BN: Wo steht Eppendorf heute als Zentrifugen-Anbieter?

MMH: Als Premium-Anbieter von Separationstechnologien bieten
wir jetzt alles aus einer Hand an—von Mikro- und Tischzentrifugen

bis hin zu Hochgeschwindigkeits- und Ultrazentrifugen. So kon-
nen wir unseren Kunden die passende Losung fiir ihre Anwen-
dungen bieten. Dabei gehen unsere zunehmend nachhaltigen
Losungen Uber die eigentliche Zentrifuge hinaus und beinhalten
neben Rotoren und Adaptern auch Verbrauchsmaterialien sowie
digitale Produkte und malRgeschneiderte Serviceangebote.
Kurz gesagt: Wir bieten alles, was notwendig ist, um jeden Tag
die beste Leistung und die besten Ergebnisse zu erzielen, ver-
lasslich und reproduzierbar.

BN: Ist das auch die Idee hinter der ,, Start Separation at Ease”-
Kampagne?

MMH: Exakt! Wir mochten Forschenden die tagliche Zentri-
fugationsroutine erleichtern, damit sie sich ums Wesentliche
kimmern konnen — ihre Forschung. Deshalb arbeiten wir kon-
tinuierlich daran, ihre Herausforderungen und Probleme im
Labor zu verstehen und nach Moglichkeit auch Trends vorher-
zusehen. Nur so konnen wir Anwendern mallgeschneiderte
Losungen fir ihre Bedurfnisse bieten — heute und in Zukunft.

www.eppendorf.com/your-centrifuge-solution


https://www.eppendorf.com/en/your-centrifuge-solution/

10 LABORPRAXIS - SCHNELLE PCR GEWUNSCHT?

HANAE KONIG, EPPENDORF SE

Schnelle PCR

gewunscht?

Nach Erfindung der PCR im Jahr 1985 begann in den friihen Neunzigerjah-

ren ihr Siegeszug. Zu dieser Zeit dauerte ein PCR-Zyklus noch 4-5 Stunden.

Forschende verbrachten einen halben Arbeitstag damit, ein Gefa zu halten,

es von Wasserbad zu Wasserbad zu transferieren, dabei die Sekunden zu

zahlen und darauf zu achten, die korrekte Temperatur aufrechtzuerhalten.

Seitdem war es ein Hauptziel von Cycler-
Herstellern, die Geschwindigkeit zu stei-
gern. Umso erfreulicher, dass die Kompo-
nenten, die in einem PCR-Gerat fur den
Hitzetransfer zustandig sind, z.B. Peltier-
Elemente und Thermoblock-Materialien,
mit der Zeit in Qualitat und Leistungsfahig-
keit immer besser wurden.

Dank groRer technologischer Fortschrit-
te, die wir im Laufe der Jahre gemacht
haben, gelang es Eppendorf schlieBlich,
den vermutlich schnellsten PCR-Cycler auf
den Markt zu bringen, den Mastercycler®
X50s.

Sein Silberblock fur schnellen Hitzetrans-
fer sowie Peltier-Elemente von exzellen-
ter Qualitat ermoglichen PCR-Laufe mit
Heizraten von 10°C/s. Seine innovative
2D-Gradient-Technologie erlaubt das
Testen 96 verschiedener Kombinationen
von Denaturierungs- und Annealingtem-
peraturen in einem Lauf, um hierdurch
die Ausbeute und Spezifitat der PCR zu
optimieren. Dies beschleunigt zwar nicht
den eigentlichen Lauf, aber der Prozess
zur Bestimmung der optimalen Bedingun-
gen fir DNA und Primerpaar beansprucht
weniger Zeit.

Auch die Hersteller von PCR-Kits setzen
ihre Expertise dafir ein, die PCR schneller
zu machen. Ihr Ziel ist es, verlasslichere
und stabilere Enzyme flr eine schnelle
PCR-Vorbereitung zu entwickeln. Dank
neuer Technologien und Kits ist es heut-
zutage moglich, die PCR-Laufzeit von

1 Stunde bis auf 15 Minuten zu reduzieren
— bei gleicher Ergebnisqualitat.

Machen Sie das Beste aus lhrem Arbeits-
tag und nutzen Sie die gewonnene Zeit
fur Ihre PCR-Ergebnisse und neue Er-
kenntnisse! Beschleunigen Sie Ihre PCR
mit dem Mastercycler X50s + Fast PCR-
Enzymen, z.B. von Solis BioDyne.

Mehr Informationen finden Sie in unseren
Online-Artikeln:

> ,Multiple targets, one run:
multiplex your PCR!"

> ,Higher faster further”

|
Tipp
Nachhaltigere
PCR-Platten

Verbrauchsmaterialien aus Kunststoff sind
in vielen Laboren unverzichtbar. Diese
,Consumables” auf Basis fossiler Rohstoffe
stellen jedoch in Hinblick auf Nachhaltig-
keit eine groRe Herausforderung dar.

Bereits im Jahr 2022 haben wir damit be-
gonnen, recycelte und erneuerbare Roh-
stoffe in unseren Produkten zu verwenden.
Diese erneuerbaren Rohstoffe der 2. Gene-
ration basieren auf biobasierten Abfallen
und Reststoffen. Die zur Herstellung des
Kunststoffrohmaterials verwendeten nach-
wachsenden Rohstoffe konnen bis zu den
ersten Sammelstellen zurtickverfolgt wer-
den, und auch die Herkunft der erneuerba-
ren Rohstoffe von sorgfaltig ausgewahlten
Lieferanten ist dokumentiert. Die fertigen
Polymere sind mit dem Nachhaltigkeits-
zertifikat ,,ISCC PLUS" ausgezeichnet —
einem weltweit fiihrenden Zertifizierungs-
system fur biobasierte Polymere.

Nach der Einflihrung von Eppendorf Tubes®
BioBased und epT.l.P.S.® BioBased bieten
wir nun auch die beliebten Eppendorf
twin.tec® PCR Plates, skirted, in einer
,BioBased"Variante an. Sowohl das Poly-
carbonat des Rahmens als auch das Poly-
propylen der Wells sind aus nachwachsen-
den Rohstoffen hergestellt.

lhr Vorteil: eine PCR-Platte mit 100 % iden-
tischer technischer Leistung und einem
Anteil von mindestens 86 % erneuerbarer
Polymere, die mit 100 % erneuerbarer
Energie (Wasserkraft) erzeugt werden.

Verbessern Sie die COz-Bilanz lhres Labors
—mit BioBased-Verbrauchsmaterialien von
Eppendorf.

www.eppendorf.com/biobased


https://www.eppendorf.com/de-de/lab-academy/life-science/microbiology/multiple-targets-one-run-multiplex-your-pcr/
https://www.eppendorf.com/de-de/lab-academy/life-science/microbiology/multiple-targets-one-run-multiplex-your-pcr/
https://www.eppendorf.com/de-de/lab-academy/life-science/molecular-biology/higher-faster-further/

BARBRO PATTERSON, EPPENDORF SE

PCR: NULL TOLERANZ BEI ABWEICHUNGEN - LABORPRAXIS

PCR: Null Toleranz bei
Abweichungen

Viele Faktoren beeinflussen die PCR: u.a. das Setup, Reagenzien, Reaktions-

gefaBe, Umgebungsanderungen und die technischen Daten des Cyclers.

MaBgeblich fiir die Erreichung genauer und reproduzierbarer Ergebnisse

ist auch der Thermoblock. Tatsachlich ist seine Temperatur entscheidend

fur eine erfolgreiche PCR.

Das exakte Einhalten definierter Tempera-
turen ist eine Voraussetzung fur reprodu-
zierbare PCR-Ergebnisse. Abweichungen
konnen die Denaturierungseffizienz be-
eintrachtigen, zu Mispriming in der An-
nealingphase fuhren oder die Polymerase-
aktivitat wahrend der Elongation mindern.
Ein unprazises oder inhomogenes Tempe-
raturprofil manifestiert sich in PCR-Arte-
fakten, geringem oder gar keinem Pro-
dukt oder Ergebnisvarianz innerhalb der
PCR-Platte. Dies tritt z.B. auf, wenn die
fur das Hitzen und Kiihlen zustandigen
Peltierelemente nicht ordnungsgemaf
funktionieren.

Auch konnen Cycler verschiedener Her-
steller bezuglich der Temperatursteuerung
unterschiedlich performen — ein verbrei-
tetes Phanomen, was die Vergleichbarkeit
von PCR-Ergebnissen erschwert.

Gute Griinde fiir Temperatur-
Verifizierung

Mochten Sie stets verlassliche, reproduzier-
bare Ergebnisse erzielen? Mochten Sie die
Qualitat und Verlasslichkeit Ihres Cyclers
Uber einen langen Zeitraum sicherstellen?

Mochten Sie ausschlieBen, dass Umge-
bungsanderungen die Qualitat lhrer Er-
gebnisse beeintrachtigen? Oder arbeiten
Sie in einem regulierten Umfeld, z.B. der
Pharmaindustrie, und vorbeugende War-
tung mit Geratequalifizierung gehort zu
lhrer taglichen Qualitatskontrolle? Dann
spricht alles fur Temperatur-Verifizierung.

Auch wenn Sie verschiedene Cycler-
Modelle fur das gleiche Protokoll nutzen,
verschafft Ihnen ein Temperatur-Verifizie-
rungsvergleich Klarheit vor einem PCR-
Lauf - oder kann zur Erklarung von Ergeb-
nisdifferenzen beitragen.

Do it yourself — oder vertrauen Sie uns

Mit dem richtigen Werkzeug stellt eine
Temperatur-Verifizierung kein Problem
dar, sofern man einige wichtige Details
berucksichtigt. Sie konnen diese admi-
nistrative und operative Arbeitslast je-
doch auch reduzieren, indem Sie diese
Aufgabe uns Uberlassen. Unser Rundum-
Service beinhaltet die Temperatur-Verifi-
zierung und die Qualifizierung relevanter
Gerateparameter — fur eine vollstandige
Uberpriifung der Systemleistung.

Erfahren Sie mehr in unserem
Online-Artikel* Gber Temperatur-
Verifizierung.

*in englischer Sprache

Tipp
Eppendorf Lab

Channel: Webinare
und mehr

Der Eppendorf Lab Channel ist unsere vir-
tuelle Event-Plattform. Hier finden Sie eine
Vielzahl an Webinaren —live und on demand,
als Einzelveranstaltung oder mehrteilige
Webinarserie. Von praktischen Tipps fur
den Laboralltag bis hin zu Talks Gber Zell-
kultur, Liquid Handling, PCR, Zentrifugation,
Bioprocessing sowie Digitalisierung und
Nachhaltigkeit im Labor — freuen Sie sich
auf eine groBe Bandbreite an Themen.

Das Besondere am Lab Channel: Bei unse-
ren Live-Webinaren konnen Sie direkt mit
unseren Expertinnen und Experten in In-
teraktion treten. Stellen Sie Ihre Fragen
und profitieren Sie von unserem Fachwis-
sen.

Ein besonderes Highlight erwartet Sie im
April 2024: Auf der analytica-Messe in
Miinchen, vom 9.-12. April 2024, werden
wir unsere Besucher einmal mehr mit einem
ideenreich gestalteten Messestand inklusive
Auditorium tberraschen. Keine Sorge, falls
Sie verhindert sein sollten: Ausgewahlte
Experten-Talks werden wir live Gber den
Eppendorf Lab Channel streamen.

LAB®
CHANNEL

Experts.
Knowledge.
Live,

Bereit fur einen Wis-
sensvorsprung? Dann

melden Sie sich noch heute kostenfrei auf
eppendorf.link/labchannel an.

PS: Mehr zu Veranstaltungen mit Eppendorf-
Prasenz erfahren Sie auf Seite 5!
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BRIGITTE KLOSE, EPPENDORF SE

12 NEWS - DIE FORSCHUNG ENTWICKELT SICH WEITER - EPPI®ENTWICKELT SICH MIT

Die Forschung entwickelt sich weiter
— Eppi® entwickelt sich mit

1963 wurden die Lavalampe, die Musikkassette und das Tastentelefon erfunden. Eine ganz besondere Erfindung

war jedoch das Eppendorf Tube, liebevoll ,,Eppi” genannt. Dieses erste Einweg-Mikrozentrifugen-GefaR aus

Polypropylen revolutionierte wissenschaftliche Experimente und Prozesse im Labor von Grund auf. Erfahren Sie

hier, mit welchen Innovationsspriingen Eppi und nachfolgende Eppendorf Tubes®in den letzten sechs Jahrzehnten

liberzeugt haben.

Mehr als 1 Milliarde Mal verkauft, ist das
Eppi nicht nur das weltweit bekannteste
Produkt, das mit dem Namen Eppendorf
assoziiert wird. Sein Name und die typi-
sche Silhouette wurden sogar zum Syno-
nym fur Mikrozentrifugen-GefaBe mit
1,5 mL Volumen. ,,Gib mir bitte mal ein
Eppi!” oder,Wo ist mein Eppi?“— dies sind
Aussagen, die in jedem Labor der Welt
tagtaglich zu horen sind. Aber zuriick zu
den Anfangen ...

1960-1980:
Eppendorf Tubes erobern das Labor

Die Erfindung der ersten Kolbenhub-Pipet-
te durch Eppendorf im Jahr 1961 hatte es
Forschenden ermoglicht, Flissigkeiten im
Mikroliter-Bereich sicher und exakt zu
dosieren. Was jetzt noch fehlte, war ein
geeignetes Probengefall! Daher war das
1963 eingefiihrte ,, Eppendorf Tube 3810
(so der offizielle Produktname) geradezu
revolutionar, denn nun wurden sowohl von
teuren Reagenzien als auch von wertvol-
len Proben nur noch kleine Volumina be-
notigt. Der Grundstein fur bedeutende
Fortschritte in der Molekularbiologie und
Medizin war gelegt; das Eppi wurde zum
Industriestandard.

Mit wachsender Beliebtheit des Eppi ent-
stand der Bedarf nach weiteren kompatib-
len Geraten und Verbrauchsmaterialien.
Daher entwickelte Eppendorf 1964 das
Mikroliter-System, eine Komplettlosung
aus u.a. Mischer und Zentrifuge — mit
Eppi als zentralem Verbrauchsartikel.

Konsequent weiterentwickelt und stets
angepasst an die aktuellen Kundenbe-
durfnisse bilden diese Produkte bis heute
das Herzstlick der Laborarbeit und des
Eppendorf-Produktportfolios — mit einer
breiten Vielfalt aus Pipetten und Pipet-
tenspitzen, Zentrifugen, Mischern und
Eppendorf Tubes zur Bearbeitung von
Probenvolumina von 0,2 mL bis 50 mL.

1980-2010:
Eppi stellt sich breiter auf

1988: Eppendorf Safe-Lock Tubes

Der neu entwickelte Safe-Lock-Klappde-
ckel verhindert ungewolltes Aufspringen
und damit Probenverlust bei Zentrifugati-
on, Inkubation und Lagerung. Safe-Lock



Tubes bieten hohe Sicherheit z.B. bei der
Arbeit mit toxischen Substanzen.

1992: Biopur®

Alle im Reinheitsgrad Biopur verfligbaren
GefaRe sind zertifiziert steril, pyrogen-,
RNase-, DNase-, DNA- und ATP-frei so-
wie frei von PCR-Inhibitoren. Dies wird
durch einen aufwandigen, automatisier-
ten Produktionsprozess erreicht, dessen
Kontrollstufen jegliche Kontamination
mit biologischen Substanzen ausschlie-
Ben.

2004: DNA LoBind®und Protein LoBind®
Tubes

Das spezielle Eppendorf LoBind-Material
ohne Oberflachenbeschichtung gewahr-
leistet eine maximale Rickgewinnung
von DNA- und RNA-Molekilen bzw. eine
hervorragende Riickgewinnung von Pro-
teinen. Fur bessere Versuchsergebnisse
in anspruchsvollen Applikationen.

2005: g-Safe®- Zentrifugationsbestdndig-
keit bis 30.000 x g

Eppendorfs Palette an leistungsstarken
Mikrozentrifugen wachst und sorgt fur
schnellere, effektivere Zentrifugations-
laufe. Um mit diesen Innovationen Schritt
zu halten und Probenverlusten durch
GefalBbruch vorzubeugen, werden die
Eppendorf Tubes auf die herausragende
Zentrifugationsbestandigkeit bis zu
30.000 x g optimiert.

2010 bis heute:
Smarte und nachhaltige Innovationen

2013: Eppendorf Tubes 5.0 mL

Das 5.0 mL Tube (mit Schnapp- oder
Schraubdeckel erhaltlich) schlieRt die
grofRe Licke zwischen dem 1,5 mL Eppi
und konischen 15-mL-GefaRen. Es konnen
groRere Volumina als im Standard-Eppi be-
arbeitet werden, jedoch mit besserem Pro-
benzugang als beim langen 15-mL-GefaR.
Das 5.0 mL System umfasst komplettes
Zubehor fur Zentrifugation, Heizen/
Mischen und Probenlagerung.

2019: Eppendorf Conical Tubes 25 mL

Das Eppendorf Conical Tube 25 mL reiht
sich ein zwischen den herkommlichen
konischen GefaRen mit 15 mL und 50 mL
Volumen. Es hat zwar den gleichen Durch-
messer wie ein konisches 50-mL-Gefal,

DIE FORSCHUNG ENTWICKELT SICH WEITER - EPPI®ENTWICKELT SICH MIT - NEWS

Eppendorf Conical Tubes 25 mL: geringere Hohe,besserer
Probenzugang

ist jedoch nicht so lang. Daher ist die
Eintauchtiefe der Pipette in das Gefal§
geringer und das Kontaminationsrisiko
vermindert. Das Gefald ist wahlweise mit
Schraubdeckel oder mit patentiertem*
SnapTec®-Deckel erhaltlich.

2022: Eppendorf Tubes BioBased

Die Eppendorf Tubes BioBased in den
GroRen 5,0 mL, 15 mL, 25 mL und 50 mL
eroffnen neue Moglichkeiten, die Labor-
arbeit deutlich nachhaltiger zu gestalten,
ohne dabei die Versuchsergebnisse zu
gefahrden. Durch die Verwendung von
biobasiertem Polymer der zweiten Genera-
tion, das zu mind. 90 % aus erneuerbaren
Rohstoffen hergestellt wird, konnte der
produktbezogene CO,-FuBabdruck dieser
Gefalle erheblich reduziert werden.

Eppendorf Tubes BioBased machen Ihre Laborarbeit deutlich
nachhaltiger

Eppi bleibt am Ball — versprochen

Fur Eppendorf ist es wichtig, innovative
Losungen fur die sich andernden Bedurf-
nisse im Labor zu finden. So werden wir

auch in Zukunft unseren Anwenderinnen
und Anwendern immer wieder neue Pro-
duktvarianten anbieten, um ihren Labor-
alltag noch weiter verbessern zu konnen.

Mehr Informationen unter
www.eppendorf.com/tubes

*US Patent 8,540,948

News

,GefalRe mussen
beschriftet sein®

Dieser Aussage stimmen alle Beschaftig-
ten im Labor zu. In der Realitat finden sich
jedoch sicherlich auch in Ihrem Labor hin
und wieder GefaBe ohne oder mit vallig
unleserlicher Beschriftung. Es empfiehlt
sich, GefaRe deutlich lesbar zu beschrif-
ten, sodass sie von jedem einfach und
verlasslich identifiziert werden kénnen.
Mindestvoraussetzung fir ein sicheres
Ablesen sind gedruckte Klartext-Etiketten
auf den GefaBen. Barcodes oder 2D-Data-
matrix-Codes bringen Sie einen Schritt
weiter in Richtung einer schnellen und
sicheren Probenidentifizierung.

Neu! Platten mit SafeCode-Barcode

> Voretikettierte Platten mit SafeCode-
Barcode mit 3-Level-Coding in verschie-
denen Formaten helfen lhnen, lhre
Prozesse zu verbessern.

> Nutzen Sie die Moglichkeiten der
Digitalisierung mit Eppendorf. Im
Eppendorf DataPort kdnnen Sie alle
relevanten, ID-spezifischen Dokumente
fir Ihre Platte herunterladen: z.B. Zerti-
fikate, Zeichnungen, Chargennummern
und Lieferanten-Bestellnummern.

> Fir noch mehr Komfort kénnen Sie Ihr
Barcode-GefaR inklusive Probe mit der
Probenmanagementsoftware el.abNext

verwalten.
lhr Nutzen

Das Eppendorf SafeCode System ermdglicht
die smarte Beschriftung Ihrer wertvollen
Proben — fur eine sichere Identifizierung
und somit sichere Ergebnisse.

Hier Prospekt herunterladen!
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14 NEWS - EPPENDORF-PREISTRAGER ZU BESUCH IN HAMBURG

CORDULA RICHTER UND CAROLYN TAUBERT, EPPENDORF SE

Eppendorf-Preistrager
zu Besuch in Hamburg

Maurice Michel und Ann Kennedy

Auch im vergangenen Jahr konnten wir die schone Tradition fort-
setzen, die Gewinner der beiden Eppendorf-Forschungspreise in
Hamburg zu begrifen. Ann Kennedy, Ph.D., USA (Eppendorf und
Science Prize for Neurobiology 2022) und Maurice Michel, Ph.D.,
Schweden (Eppendorf Award for Young European Investigators
2023) waren im Stammhaus der Eppendorf Group in Hamburg
zu Gast. Wie zu diesem Anlass Ublich, gaben die beiden Preis-
trager mit ihren Vortragen Einblicke in ihre Forschungsgebiete.
Sie selbst lernten die Geschichte des Unternehmens und die
Menschen bei Eppendorf kennen. Sie bekamen nicht nur am
Eppendorf-Hauptsitz, sondern auch in unserem Produktions-
standort fur Laborverbrauchsmaterialien in Oldenburg einen
Eindruck von der Herstellung unserer Produkte.

Das Abschiedsgeschenk — eine mit dem Namen gravierte Pipette
— wird zukunftig bei der Laborarbeit an den Besuch in Hamburg
erinnern.

eppendorf o=,
& Science Y
o
PRIZE FOR % 2
o
www.eppendorf.com/prize N EURO c“’c(° é:
www.eppendorf.com/award BIOLOGY “RGPEAN

Markenhinweise

Marissa Scavuzzo

Marissa Scavuzzo erhalt Eppendorf & Science Prize 2023

Wir gratulieren Marissa Scavuzzo, Ph.D., Postdoctoral Fellow
an der Case Western Reserve University School of Medicine,
Cleveland, USA, zum Gewinn des Eppendorf & Science Prize for
Neurobiology 2023.

Die Fahigkeit, Nahrung zu verdauen, Nahrstoffe aufzunehmen
und Abfallstoffe zu verarbeiten, ist lebensnotwendig. Viele
dieser lebenswichtigen Aufgaben werden von einem unabhan-
gigen Nervensystem gesteuert, das in jede Schicht des Darms
eingebettet ist und als enterisches Nervensystem bekannt ist.
Dr. Scavuzzo untersucht dieses Netzwerk von Nervenzellen im
Magen-Darm-Trakt, das oft als ,,zweites Gehirn" bezeichnet wird.
Hierfur verwendet sie Stammzellen und Gewebe, um im Labor
gezlichtete Modelle des Maus- und des menschlichen Darms her-
zustellen. Indem sie diese Organe in der Schale mit Tiermodellen
kombiniert, arbeitet sie daran, die Vielfalt der Gliazellen im Darm
zu kartografieren. Gliazellen, die Stutzzellen des Gehirns, helfen
bei der Regulierung und dem Schutz der Neuronen. lhre Rolle
im Darm ist jedoch nicht ausreichend erforscht. Dr. Scavuzzo
mochte verstehen, wie enterische Gliazellen in einem normalen
Darm funktionieren und wie sie auf Veranderungen der Umwelt,
des Erbguts oder der Ernahrung reagieren. Millionen von Men-
schen, die an Magen-Darm-Erkrankungen leiden, konnten von
dieser Arbeit und ihrem Potenzial fur die Entwicklung neuer
und wirksamer Therapien profitieren.

10x Genomics®is a registered trademark of 10x Genomix, Inc., USA. Achema®is a registered trademark of Dechema Gesellschaft fir Chemische Technik und Biotechnologie e.V.,
Germany. ACT®and My Green Lab®are registered trademarks of My Green Lab, Corp., USA. Agilent®is a registered trademark of Agilent Technologies, Inc., USA. Amazon®is a registered
trademark of Amazon Technologies, Inc., USA. ATCC®is a registered trademark of the American Type Culture Collection, USA. CareDx®is a registered trademark of CareDx, Inc., USA.
Illumina®is a registered trademark of Illumina, Inc., USA. KAPA®and Roche®are registered trademarks of Roche Molecular Systems, Inc., USA. MACHEREY-NAGEL® s a registered
trademark of MACHEREY-NAGEL GmbH & Co. KG, Germany. Malvern®and Zetasizer®are registered trademarks of Malvern Panalytical Ltd., UK. New England Biolabs®is a registered
trademark of New England Biolabs, Inc., USA. Promega®is a registered trademark of Promega Corporation, USA. QIAGEN®is a registered trademark of QTAGEN GmbH, Germany.
RoosterBio®is a registered trademark of RoosterBio, Inc., USA. Thermo Fisher Scientific®is a registered trademark of Thermo Fisher Scientific, Inc., USA. RoosterCollect™, RoosterNourish™,

and RoosterReplenish™are trademarks of RoosterBio, Inc., USA.

Eppendorf®, the Eppendorf Brand Design, BioBLU®, Biopur®, Combitips®, epMotion®, Eppendorf Research®, Eppendorf Tubes®, Eppendorf twin.tec®, Eppendorf Xplorer®, Eppi®,
epPoints®, epT.l.P.S.®, g-Safe®, LoBind®, Mastercycler®, Multipette®, SnapTec®, UVette®, and VisioNize®are registered trademarks of Eppendorf SE, Germany. DASbox®, DASGIP®, and
DASware®are registered trademarks of DASGIP Information and Process Technology GmbH, Germany.

U.S. Design Patents are listed on https://corporate.eppendorf.com/en/trademarks-patents



GEWINNSPIEL - SERVICE 15

Pipetten 3er-Set zu gewinnen

. YOUR WORK MATTERS" lautete die Losung des Preisratsels
aus der BioNews Nr.58. Der Hauptgewinn, eine Eppendorf
Xplorer® plus 8-Kanal-Pipette, ging an Isabelle L., Frankreich.

Online teilnehmen unter www.eppendorf.com/bn-service oder
die Losung per E-Mail an bionews@eppendorf.de senden.

Unter allen richtigen Einsendungen verlosen wir wieder attraktive
Preise fur |hr Labor. Die Gewinner werden schriftlich benachrich-
tigt. Eine Barauszahlung ist nicht moglich. Der Rechtsweg ist aus-
geschlossen. Eppendorf-Mitarbeitende und deren Angehorige
durfen nicht teilnehmen. Der Gewinner des ersten Preises wird

Viel Gliick bei unserem neuen Ratsel!

Bringen Sie alle Buchstaben in den grau hinterlegten Feldern
in die korrekte Reihenfolge und schicken Sie uns die richtige
Antwort bis zum 30. Juni 2024.

in Ausgabe 62 veroffentlicht.

1 Eppendorf Research®plus
3er-Pack lhrer Wahl

je 1 Amazon® Gutschein
im Wert von 50,00 Euro

je 500 Bonus epPoints®

(Registrierung bei epPoints erforderlich)
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Pushing the Boundaries of Knowledge

As AAAS's first multidisciplinary, open access journal, Science Advances
publishes high impact, innovative research that reflects the same high
quality as the Science family of journals. The all-digital, all-access
format serves a growing global audience. Check out the latest findings
or learn how to submit your research: Science.org/journal/sciadv

a OPEN ACCESS
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