Fermentacios technologiak az
élelmiszeriparban




1. Torténelmi attekintés

A fermentdcid (erjesztés) tobb ezer évre visszanyuld egyik legrégebbi biotechnoldgiai
eljaras. Torténelem el6tti id6ktdl készit az ember fermentacidval élelmiszereket, mint kenyeret,
sajtot, sort és bort (1. tdblazat). A gylmolcskivonatok és maldtazott gabonak habzo
megjelenése ihlette a fermentacio kifejezést, amely a latin fervere (forr) igébdl szarmazik. A
“habzast” a folyamatos gaztermelés okozza, ugyanis az éleszt6 a fermentdlds sordan az

alkoholtermelés melléktermékeként CO,-ot szabadit fel.

1. tablazat: A fermentalds torténetének legfontosabb eseményei

Fermentalasi folyamat Id6szak
Sajtkészités tehén- és kecsketejbdl (Kozel-Keleten) i.e. 6000
Pékélesztbvel kelesztett kenyér és borkészités (egyiptomiak) i.e. 4000
Sorkészités arpabdl (sumérok) i.e. 1750
Antibiotikus hatasu penészes szdjaturo - tofu készitése (kinaiak) i.e. 500
Borkészités, a Rémai csdszar altal szorgalmazva lll. szdzad
Eleszté-fermentalas (Erxleben) 1818
Tejsavfermentalds (Pasteur) 1860
Enzimek fermentalasa éleszt6ben (Buchner) 1897
Penicillin felfedezése (Alexander Fleming) 1929
Egyéb antibiotikumok felfedezése 1945-t6l napjainkig

Az 1850-es években Louis Pasteur, a modern mikrobiolégia atyja, megfejtette az
élesztégombak erjedésben vald szerepét, nevezetesen azt, hogy anaerob kortilmények kozott a
cukrokat alkohollda fermentdlva szén-dioxidot szabaditanak fel. Ez inditotta el az ipari
érdekl6dést a mikrobaknak az élelmiszer-, italgydrtasban és gydgyaszatban vald felhasznaldsara.
A XX. szazad els6 felében kidolgoztak olyan technoldgidkat, amelyekkel ipari mennyiségben

lehetett alkoholt, ecetsavat, tejsavat, citromsavat, gliikonsavat, acetont, butanolt és glicerint



elGallitani. Ebben az id6ben az anaerob fermentaciora szubmerz (folyadékkultiras) tenyésztést
alkalmaztak, mig az aerob tenyésztés un. feliileti, szilard fazison tortént. Az egyre névekvé igény
miatt a pékéleszt6 és kiilonb6z6 szerves savak elGallitdsara kifejlesztették a kevert-
levegGztetett reaktorokat. A Il. vildghdboru alatt kifejlesztették a penicillin ipari el6allitasat is. A
haboru utani idészakban viszont egy visszaesés kovetkezett be a termékek fermentacidval vald
el6allitasaban a kiilonb6z6 kémiai technologidk el6térbe keriilésével, mert pl. a kémiai szintézis
altal olcsébban lehetett el6allitdsra termékeket, mint fermentaciéval. A szazad vége fele a
bioldgiai folyamatok fokozatos megismerésével egyre hatékonyabb fermentacids rendszereket

fejlesztetek ki a kiilonb6z6 biokémiai termékek elSallitasara.

2. Fermentacios koncepcio

A fermentaci®é a mikroorganizmusoknak optimadlis tapanyagkorilmények kozotti
tenyésztése, amelynek soran kilénb6z6 hasznos metabolitokat allitanak el6. Ezt a kapacitasat
egy adott organizmusnak az anyagcsere-Utvonalainak rendszere hatdrozza meg. A XIX.
szazadban Louis Pasteur demonstralta és leirta a borképz&dés és savasodas folyamatat, amely
folyamatok éleszt6gombak vagy kulonb6z6 karos baktériumok tevékenységeinek a
kovetkezményei. A fermentacié fogalmat eleinte anaerob folyamatokra hasznaltak, amit ma
anaerob fermentdacidnak neveznek. Jelenleg a fogalom kiterjedt az aerob folyamatokra is, amit
ma aerob fermentacidnak neveznek. A metabolikus mintazatat egy organizmusnak a sokféle
reakcié mutatja, amely egy fermentacids folyamat soran lejatszddik, amelyeket alapvetéen az
organizmus szamdra hozzaférhet§ energiaelldtds hatdroz meg. Annak a mddjat, ahogyan a

mikrobak megszerzik a novekedéshez szilikséges energiat a kovetkez6képpen lehet osztalyozni:

- autotrof mikroorganizmusok: kils6 energiaforrdst haszndlnak, ilyen lehet a
napenergia vagy szervetlen anyag oxidacidja (kemoszintézis).
- heterotrof mikroorganizmusok: energidjukat redukalt szerves szubsztratokbdl

nyerik, oxidaciés—redukcids reakcidk soran.



Az élelmiszeriparban és a biotechnoldgiai folyamatokban alkalmazott mikroorganizmusok

altaldban heterotréfok. Ezért néhany altalanositas tehetd az aerob fermentacios folyamatokkal

kapcsolatban:

a folyamat kezdetén szerves szubsztrdtok vannak jelen, amelyek oxidacién
keresztll a novekedéshez sziikséges energiat biztositjak, fliggéen az oxigén
elérhetdségtél.

a metabolikus Utvonal képviseli a folyamatot, amely termeli az anyagokat, amelyek
oxidaltabbak, mint a folyamat kezdetén jelenlevék.

a levegs jelenlétében lejatszodd oxidativ folyamat energetikailag sokkal
hatékonyabb, mint az anaerob folyamat.

aerob fermentacid esetében szén-dioxid, viz és biomassza a végtermék, valamint
extracellularis anyagcseretermékek, amelyek tovdbb nem oxidalhaték az adott
rendszerben.

anaerob fermentacid esetében szén-dioxid, viz és biomassza a végtermék, valamint
extracellularis anyagcseretermékek meglehetGsen magas koncentracidban.
Ezeknek a metabolitoknak magasabb a redukaltsagi fokuk (pl. etanol), mint az

aerob fermentacidbdl marad termékeknek.

Altaldnositva az aerob folyamatok reakcidit (figyelmen kivil hagyva egy esetleges

masodlagos metabolikus Utvonalat), ezt irhatjuk fel:

szerves anyag + 0, — biomassza + C0O, + H,0 + hé

Egyszerld cukrok, mint a glikéz és a szukrdz, a leggyakoribb energiaforrast biztositd

szerves anyagok, amelyek egy ilyen reakcidban résztvesznek. A fenti egyenlet a kdvetkezbket

képviseli:

redox reakcid.

égési reakcio.



- igaz minden aerob fermentaciora, attdl fuggetlenil, hogy szubmerz vagy szilard
fazisu fermentaciordl van-e sz8, mert a metabolikus Utvonalat nem a fermentacids
technoldgia szabja meg.

- a reakcid sztéchiometridja szerint a glikéz vagy mas szerves anyag fogyasi

sebessége Osszefligg a biomassza szintézissel, az O, fogydssal és a CO, képzbdéssel.

3. Fermentacios kinetika

A kinetika” kifejezés arra utal, hogy néhany valtozé esetében valtozds vagy modosulas
torténik az id6 flggvényében. Ebben az értelemben, barmelyik rendelkezésre all6 (mért)
valtozé kivalaszthaté a kinetikus jellemz6k meghatarozasara. A valtozoknak és azoknak
esetlegesen mds faktorokkal valdé kapcsolatainak az azonositasa vezetnek el oda, hogy
kiilonb6z6 folyamatokat vagy részfolyamatokat leir6 modelleket fel lehessen allitani. Ezeknek az
ismeretében lehet folyamat-optimalizacids tanulmanyokat végezni, valamint ellenérzési
kritériumokat meghatdrozni. A fermentaciéban a leggyakrabban alkalmazott valtozd a
biomassza-szintézis.

A biomassza valtozasat a folyamat futdsi ideje alatt szamos faktor befolyasolja:

D s, T,sth.)

— = f(x,s,T,stb.

dt
x a biomassza koncentraciéja (g/L), t az id6 (h), s a szubsztrat-koncentracié (g/L), T a
hémérséklet (°C).
Monod (1949) az els6 tuddsok kozé tartozott, akik matematikailag jellemeztek egy fermentacids

folyamatot. Egy olyan modellt javasolt, amely kapcsolatba hozta a biomassza-képz6dést a

szubsztrattal. Ez a kovetkezd volt:

S

U = Umax m

ahol u a specifikus ndvekedési rata (h™), umax @ maximalis specifikus rata (h™), S a szubsztrat-

koncentracio (g/L), és K affinitaskonstans (g/L). A Monod altal javasolt egyenletben az id6 nem



jelenik meg kifejezetten, de be van épitve a specifikus novekedési rata kifejezésbe (u), amely a

kovetkez6képpen fejezhet6 ki:

1dX
h= T
ahol X adott idépontban a biomassza-koncentracié (g/L), t az id6 (h), és u a specifikus
novekedési rata (h™2). A specifikus ndvekedési rata egy sebességi kifejezés egy adott biomassza-
mennyiségen, azaz egy intenzitas kifejezés. A Umax €s Ks paraméterek hatarozzdak meg az
értékeket egy adott folyamatban. A specifikus novekedési rata kifejezés bevezetése

megengedte a mikrobidlis ndvekedés kinetikus mintazatanak az dbrazolasat, azaz a kilénb6z6

novekedési szakaszok-fazisok (1. dbra) megkiilonboztetését, amelyek a kdvetkez6k:

- Lag (lappang0d) fazis: ebben a fazisban a névekedés gyakorlatilag nulla (1 = 0), mert
még a mikrobidlis osztédds nem kezd6dott el. A fazis hossza tobb paramétertdl is
flgg, a mikroba fizioldgiai allapotatdl, a kdrnyezettdl, az inokulum tipusatdl és sok
mas faktortdl is.

- Gyorsulé novekedési fazis: ebben a fazisban indul meg a novekedés, vagyis a
sejtosztodas révén az Uj sejtek szintézise (u > 0). Ez a teljes ciklus idejéhez
viszonyitva egy nagyon rovid szakasz.

- Log (vagy exponencialis) névekedési szakasz: jellemzd ra, hogy a sejtek elérik a
maximalis reprodukcids ratat, és egy konstans novekedési sebességet mutatnak az
egész szakasz soran. Ez az a paraméter, amely elsGsorban jellemez kinetikai
szempontbdl egy fermentacids folyamatot.

- Lassuld novekedési fazis: csokken a biomassza-szintézis sebessége, de pmax > 1 > 0.

- Stacionarius szakasz: ebben a fazisban levé kultiraban egy mennyiségi egyensuly
alakul ki a szaporodni képes és a szaporodni mar nem képes vagy életképtelen
sejtek kozott. Erre a fazisra jellemz6, hogy u=0.

- Regresszios (vagy végs6) szakasz: ebben a szakaszban eltolddik az egyensuly a
szaporodd-képességiiket vesztett vagy életképtelen sejtek irdnyaba, azaz ezek

lesznek tulsdlyban. Ebben a fazisban a novekedésre jellemz6, hogy u < 0.



Log sejtszam

Laa fazis
koztes fazis
Log fazis
koztes fazis
Stacioner fazis
elhalasi fazis

1. Aabra: Baktérium-tenyészet ndvekedési gorbéje

Noha a biomassza-szintézis volt az els6 paraméter, amellyel egy fermentdcidés folyamat
kinetikajat meg lehetett hatarozni, szamos mas, a kinetikai analizist kiegészits vagy éppenséggel

a biomassza-szintézist felvalto valtozé hasznalhato:

szubsztratfogyds

specidlis anyagcseretermékek képz6dése

0, fogyds vagy CO; képzbdés

hémérséklet vagy pH valtozas

Barmelyik valtozét (vagy akar tobbet is) vélasztjuk is ki egy fermentdcios folyamat kinetikai
paramétereinek a meghatdrozasara sziikséglink van egy berendezésre, amely megfelel6 mddon
méri a valtozét vagy valtozdkat. Ez a berendezés a fermentor vagy reaktor.

Tagabb értelemben reaktor lehet egy Erlenmeyer flaska vagy egy Petri-csésze is, mert
mindkett6 biztositani tudja a szlikséges elszigetelt korllményeket a mikroorganizmusok
fejl6édése szamara. De egy fermentor sokkal fejlettebb berendezés, egy olyan reaktor, amely

lehet6séget biztosit a folyamat valtozdoinak méréséhez és kontrolldlasahoz. Laboratériumi



kornyezetben a leggyakrabban alkalmazott fermentortipus, szubmerz fermentaciok szamara, a
kevert tankfermentor, melynek részletes leirdsat lasd alabb.
Egy fermentaciés folyamatnak a kinetikus dbrazolasa fontos, mert ezaltal lehet fontos

paramétereket meghatdrozni és a folyamatot optimalizalni, gy mint:

a specifikus ndvekedési rata

- ahozam

- afolyamat termelékenysége

- afolyamat sordn képz6dott hé

- aerob fermentdciod soran az oxigénigény

a széndioxid-képz&dés

A kinetikai paraméterek tikrében lehet egy folyamat vezérlési kritériumait meghatarozni,
stratégiat kidolgozni bizonyos specifikus metabolitok elGallitdsara, és az ipari alkalmazdshoz
sziikséges (scale-up) szamitdsokat elvégezni.

Egy fermentacids folyamat megfelel6 kinetikai jellemzése a valtozok megfelel6 monitorozasaval

lehetséges.

4. Fermentacio az élelmiszeripari biotechnolégiaban

Az erjesztésen alapulé termelés fontos része az élelmiszer-elSallitasnak. A legtobb
élelmiszeriink fermentacioval késziil, ami egyben az egyik leg6sibb élelmiszer-tartdsitasi
technika. A leg6sibb fermentacids eljarasok, amelyeket az emberiség az élelmezésben hasznal,
a pékélesztével kelesztett kenyér, a sorf6zés, borkészités, joghurt és sajtkészités. A
biotechnoldgia az a tudomanydag, amely az 6si technikakat képes bizonyos mértékben javitani
pl. a rekombindns DNS technoldgia révén a gabonaszemek és a starter kultira minGsége révén,
a kilonbozbé enzimkészitmények segitségbevételén keresztil és nem utolsdsorban a kiilénbozé
fermentacios technoldgidk kidolgozasa és fejlesztése révén. Az fermentalds egyik f6 célja az
élelmiszerek tartdsitasa. Ugyanakkor a fermentacidé folyamatan atment élelmiszereknek szigoru

mindéségi feltételeknek kell megfelelniik.



5. Fermentacios technolégiak

A biokémikusok a fermentdcidét egyrészt olyan energiatermeld folyamatnak tekintik,
amelyben a szerves anyagok elektrondonor és -akceptor szerepet is jatszanak, masrészt olyan
anaerob folyamatnak, amelyben az energia oxigén vagy mas szervetlen elektronakceptor nélkdl
képz6dik. Az ipari mikrobiolégusok szerint fermentaci6 minden olyan (aerob és anaerob)
folyamat, amelyben a terméket a mikroorganizmusok tomegkulturdja allitja el6, akkor is, ha a
végsé elekronakceptor nem szerves anyag.

A fermentacid folyamatdnak két fazisat kilonboztetjik meg: up- és downstream
folyamatok. Az el6bbi fazis az el6készitéstSl a termékképzésig tart, azaz ez foglalkozik magdval a
fermentdcié folyamataval, mig utébbi a végtermék kinyerésével. Ez a tananyag a kés6bbiek
soran az upstream folyamtokkal foglalkozik.

A kozeget tekintve a fermentdcidkat két nagy csoportba lehet sorolni: szubmerz
(folyadékkulturas) és szilard fazisu fermentaciok.

Folyadékkultaras (szubmerz) fermentdacié: A folyadékkulturas fermentaciéo gyakran
alkalmazott technika, amelyben a mikroorganizmusok széles spektrumat alkalmazzak sokféle
termék el8allitasara. Technikailag a fermentorban a mikroorganizmusok a névekedéshez
sziikséges Osszes tapanyagot tartalmazd vizes oldatban vannak és altalaban jél feldolgozott
OsszetevGket tartalmaz a tdpoldat, ezért a fert6tlenitésre kiilondsen tigyelni kell, hisz hajlamos a
befert6z6désre. Ebben az eljarasban magas szubsztrat-koncentracional limitald faktor lehet a
gaz- és folyadékfazis kozotti anyagatadas, de a megfelel6 kevertetés megoldja az esetlegesen
diffuziobdél adddé korlatozott tapanyagellatast. A fermentdcios folyamat kontrolljat dn. online
érzékeldkkel lehet javitani.

Szilard fazisu fermentacio: A mikroorganizmusokat szilard, nedves fellleten tenyésztik,
szabad vizes fazis jelenlétében. A szilard kdzeg olyan szubsztrat (rizs-, buzakorpa vagy gabona),
amely nem igényel kilondsebb feldolgozast. A kisebb vizigénynek koszonhetben a befert6z6dés
esélye is kisebb. A rendszer energiaigénye is alacsonyabb. Az elégtelen keveredés, a korlatolt
tdpanyag-diffuzido, metabolikus hé felhalmozddasa, hatastalan folyamatszabalyozas okozza,

hogy a szilard fazisu fermentdlds alacsony termelékenységet mutat. Ugyanakkor a megfigyelése



és szabalyozasa is nehezebb ezeknek a rendszereknek. Ebben az eljarasban tapoldattal atitatott
inert fellileteket tudnak alkalmazni a hozam novelése érdekében.

A jelenlegi ipari fermentdcidk tulnyomoé tobbsége folyadékfazisu. A folyadékkultiras
fermentdcios eljarasokkal konnyedén lehet ipari mennyiségben alkoholt, szerves savakat,
enzimeket, antibiotikumokat, vitaminokat és aminosavakat elGallitani. A szilard fazisu
fermentdciot féleg kiilonb6z6 metabolitok el&allitasara alkalmazzak, de nagylizemi alkalmazasa
nehézségekbe Utkozik. A folyadékkultiras fermentacids eljarasoknak tdbbféle tipusa van attol
figgdn, hogy hdanyszor torténik betdplalas a rendszerbe, illetve hogy hogyan valtozik a
fermentdcios kultira netté térfogata. Ezek az eljardstipusok a kovetkez6k: a szakaszos (batch),
a folytonos (continuous) és a rataplalasos-szakaszos (fed-batch) fermentalasok.

A szakaszos fermentdcido egy egyszer(i zart rendszerben torténik, amely esetében a
reaktansokat, egyszer a fermentdcié elején adjak a rendszerhez, ezért termék- vagy
szubsztratgatlds el6fordulhat. A steril kultdrat a megfelel6 mikroorganizmussal beoltjdk és
tovabbiakban a reakcidelegyhez nem adnak hozza friss kulturat, és nem tavolitanak el kimerdlt
kultdrat sem, tehat nincs a reakcidelegynek nettd térfogatvaltozdsa. Ebben az eljardsban a
fermentdcid soran végill is a mikroorganizmusok elszaporodasanak és életfolyamatainak
koészonhetben kimeriilnek a tapanyagok és felhalmozddnak a toxikus melléktermékek. Az ilyen
véges térfogatu tenyészetekben a mikrobdk szaporodasa szigmoid mintdzatot mutat, a
novekedés alatt a kdvetkezd négy fazist lehet megkilonboztetni: lag, log, stacioner és pusztuld
fazisok (1. dbra). Ezen kulturdkbdl minden sejtet azonos fazisban gy(ijtenek be. EI6nye ennek a
fermentadlasi mddozatnak, hogy kisebb a befert6z6dés veszélye.

Ratdaplalasos-szakaszos fermentacié a szakaszos egy valtozata, amely soran idészakosan a
tdpanyagot juttatnak a bioreaktorba a kimeriilés és szubsztratgatlas elkeriilése végett, de nem
tavolitanak el kulturat egészen a reakcid végéig. Ez az eljaras kontrollalt tapanyagbevitelt jelent,
de igy n6 a reakcidelegy nettd térfogata. Osszességében nincs a rendszerbe egy folyamatos
aramlas, de a paraméterek tekintetében egy félig nyitott rendszer. A ratdplaldasos rendszer
elénye, hogy elkeriilheté ezaltal a szubsztrat tuladagolds, amelynek gatlé hatasa lehet a

baktériumok novekedésére. Nagy hatranya, hogy nehéz igy a kultira paramétereit ellenérizni,



nagyobb a veszélye a befert6z6désnek és magasabbak is a koltségei az eljarasnak. A
kereskedelemben a pékéleszt6t allitjak el6 ezzel a médszerrel.

A fenti két mddszerrel ellentétben a folytonos vagy folyamatos fermentacié egy nyitott
rendszer, amekkora térfogatnyi kultdrat juttatnak be, ugyanakkora térfogatnyit el is tavolitanak
bel6le. gy a fermentalas soran folyamatosan frissiil a rendszer, mert 0j mikroorganizmusokat és
tdpanyagokat visznek be, és a kimerilt kulturat folyamatosan ugyanakkora térfogatban el is
vonjak a rendszerbdl. A paraméterek allanddéak maradnak, a netté térfogat nem valtozik és a
rendszer kiegyensulyozott, hisz az eltavolitott fermentlével kivont sejteket Ujakkal pétoljak. Ez
az eljards meghosszabbitja a mikroba-populdcié exponencidlis novekedési fazisat, mert a
tdpanyagfrissiilés és a metabolitok, illetve salakanyagok eltdvolitdsa kedvez a szaporoddsnak.
A folytonos fermentdciot kétféle modon lehet megvaldsitani: vezérléssel (kemosztat), illetve
szabalyozassal (turbidosztat). A kemosztdt moddszerben a kultira tobbletmennyiségli
tdpanyagot tartalmaz, kivéve egy komponenst, amely igy limitdlja a novekedést. Az elv az, hogy
a kérnyezet fizikai és kémiai paramétereit allandd értéken tartsak. Allandésult (steady-state)
allapotban a biomassza mennyisége konstans, ugyanazzal a sebességgel aramlik be és ki a
fermentlé. (a rendszert visszacsatolas nélkil tartjdk fenn, azdltal, hogy a kornyezet fizikai és
kémiai paramétereit allandé értéken tartjak).

A turbidosztdat modszerben a kultdra tobbletmennyiségl tapanyagot tartalmaz, tehat a
mikroba-szaporulat a maximalis értéket mutatja. (visszacsatolas elvén mikddnek: a biomassza
mennyiségét a reaktorban folyamatosan monitorozzak, és a tOmegaramra gyakorolt negativ
visszacsatolassal tartjak allandé szinten). A reaktor tartalmaz egy turbiditdésméré fotocellat,
amely a biomassza mennyiségét folyamatosan monitorozza, és ez alapjan kontrollaljdk a
betaplalt kultira mennyiségét.

A folytonos fermentacidnak el6nye a nagy hozam, alacsony koltség és a kisérleti
paraméterek jo szabalyozhatdsaga. Hatranya, hogy jéval nagyobb a befert6z6dés veszélye és az,
hogy a hosszu idejd kultivacio alatt a torzsek degraddcidja miatt a stabilitas csokken. A folytonos
fermentacio esetében kifinomult és automatizalt mlszerezettségre van sziikség, ezért altalaban
nem haszndljdk nagylizemi termelésnél. Viszont el6szeretettel alkalmazzak kilénb6z6 szerves

oldészerek (aceton, butanol) elGallitasaban és annak megértésére, hogy a kiilonb6z6 valtozok



milyen hatdssal vannak a fermentaciora, azaz hogyan befolyasoljdk a mikroorganizmusok
novekedését és terméshozamat.

A kilonboz6 tipusu, alaku és méretd, ill. kiillonb6z6 anyagokbdl (liveg, fa, beton, acél és
rozsdamentes acél) készilt reaktorokat teszteltek mar a mikrobidlis fermentdcidban,
amelyeknek mind megvoltak a maguk el6nyei és hatranyai. A tovabbiakban az

élelmiszeriparban alkalmazott fermentorokrdl vagy bioreaktorokrdl lesz szé.

6. Bioreaktor (fermentor) konfiguraciok

Fermentornak vagy bioreaktornak nevezik azokat a berendezéseket, amelyekben
enzimkatalizdlta vagy mikrobidlis fermentacidkat végeznek. A fermentoros tenyésztéssel a
leggazdasagosabb a termék-elSallitds. Fermentorban a mikrobakon kivil eml&s és novényi
sejtek is tenyészthet6k. A fermentor az a ,tenyészt6edény”, amelyben szennyez6dés nélkil,
idedlis korilmények kozott és kontrolldlt médon lehet biokatalizatorok segitségével kiilonb6zé
termékeket el6dllitani. Egy fermentor teljesitményét a tervezési elve és a miikodtetése szabja
meg. A mikrobioldgiai iparban haszndlt fermentacids-egység analég a kémiai lUzemekben
haszndlt egységeknek, annak a figyelembevételével, hogy az el6bbi egy biolégiai folyamat. Ezért
bioreaktoroknak is nevezik azokat a fermentorokat, amelyekben bioldgiai reakcidk zajlanak. A
bioreaktorok tehat mikroorganizmusok (vagy mas sejtek) tenyésztésére alkalmas berendezések.
A kiilonb6z6 bioreaktorok nagy méret- és komplexitasbeli kiilonbségeket mutatnak, a 10 ml-es
kémcsében tenyésztett kultiratdl a toébb, mint 100 m3-es, szigortan kontrollalt tenyésztésig. A
kiilonb6z6 fermentorok kapacitasai a kovetkez6képpen valtoznak: laboratériumi léptékd (1-25
liter), kisérleti méretd (2000 gallonig) és un. termelési méretl (5000-100000 gallon kozotti).
Alapvets feladatuk tehdt a fermentoroknak, hogy alkalmas koriilményeket teremtsenek a
hatékony termeléshez.

A termék lehet maga a sejt biomassza, lehetnek enzimek, kiilonb6z6 anyagcseretermékek vagy
épp valamilyen biokonvertalt termékek. A fermentorok tipusai valtozatosak, az egyszerd
tartalyoktél az integralt, automatikusan kontrollalt rendszerekkel bezardlag sokféle

komplexitasu fermentort terveztek mar. Néhany jol ismert fermentorgyartd: B. Braun Biotech-



Sartorius (Némeroszag), New Brunswick Scientific (Amerikai Egyesult Allamok), Applikon

(Hollandia), Bioengineering és INFORS (Svdjc).

A legfontosabb 6sszetevéi egy fermentornak a kévetkezdék:

A fermentor teste, azaz maga a tartdly. A laboratériumi fermentorok tGvegbdl vagy
rozsdamentes acélbdl, mig a nagyobb kapacitasiak altaldban csak rozsdamentes
acélbol készilnek. Sterilt korilmények kozotti fermentaciés folyamatokhoz
hagyomanyosan fa (pl. néhany gyartd az alkoholgydrtasban) vagy beton
tartalyokat alkalmaznak. (tartdly méretarany?).

Keverdk: legfontosabb szereplik a leveg6- és gazfazisok megfelel§ 6sszekeverése.
A kever6k (lireges vagy tomor kever6tengelybél és lapatkerekekbdl allnak. A
keverGlapat-tengely szivargdsmentes reaktortestbe épitésének kétféle tomitési
modja létezik, a tdmszelence (Teflon® PTFE témit6zsindrral) és a mechanikus
tomités.

Lapatkerekek: a kever6tengely lapatkerekei végzik a mikroorganizmusok és
tdpanyagok, illetve a levegé keveredését a reakcidelegyben, és igy egyenletes
tomeg és héeloszlast biztositanak. Formajukat tekintve tobbféle keverdlapat-tipus
létezik. A legljabb fejlesztéseknek kodszonhetben, Ujabb nagyobb hatékonysagu
lapatkerekeket is terveztek, ilyen a MIG (ellendramu lapatkerék) és ennek egy
modosulata, az Intermig. Ezekkel mar 25 és 40 %-al kevesebb energia-
befektetéssel a turbina tipusu kerekekkel azonos foku keverést lehet elérni.
Terelblapok: szereplik, hogy megakadalyozzak az 6rvények kialakulasat és segitsék
a levegbztetést. A terel6lapok a fermentortartdly belsejében, a fligglleges falak
mentén helyezkednek el és méretiik 1/10-e a tartaly atmérgjének. A terel6lapok
és a fermentortartaly bels6 fala kozott tavolsagnak kell lennie, ami
megakadalyozza a mikrobak kirakodasat.

Levegs- vagy gazeloszté késziilék: szerepe levegSbuborékok bekeverése a
reaktortérbe, mégpedig alulrél. A bejutatott levegé altaldban sok kis buborék

formajaban hatdsos.



= KoOpeny: a fermentor h(ités—flitésére szolgalé térrész a tartaly kordl. Nagy
térfogatu fermentorok esetében, ezt a fermentortér belsejébe vezetett
spirdlcsével kombinadljak, tehat kiils6-belsé termosztalast alkalmaznak.

= Szelepek és gbzcsapdak: a sterilitast kovetd beoltds, illetve rdadagolas
megvaldsitdsahoz szdmos szeleppel rendelkezik egy fermentor, olyanokkal, mint
pl. gombszelep, kapuszelep, tlszelep, labdaszelep, dugdszelep, hengerszelep,
pillangdszelep, nyomadasszabdlyozéd szelep, biztonsagi szelep stb. Steril
mUkodtetéshez f6leg diafragma- és fojtdszelepek alkalmasak.

= Szondak: a fermentacid paramétereinek kdvetésére és kontrolljara szolgalnak,

olyanoknak, mint, pH, hémérséklet, habzas és oldott oxigén.

6.1. Laboratoriumi és ipari szubmerz bioreaktorok (Submerged

fermentation — SMF)

Laboratériumi kortilmények kozott a szubmerz fermentdcidkat flaskaban vagy jelent6sebb
mennyiségben (veg vagy rozsdamentes acél tankreaktorokban végzik. Kovetelmény a
fermentortank anyagdval szemben, hogy ne szennyezze a mintdt és ne legyen toxikus a
mikroorganizmusokra nézve, legyen elég massziv és konnyen sterilezhet6. Ezen kivil fontos
hogy szivargdsmentes legyen és esetleg a tenyésztés vizudlis monitorozdsara is adjon
lehet6séget, valamint konnyen és biztonsdgosan mintat lehessen venni a reakcidelegybdl.

Laboratériumi koridlményekre kidolgozott fermentacids folyamatot ipari méretekre
skaldzni kell, ami nem csupan a reakcidelegy megnovelését, hanem inkdbb a megnodvelt
méretekhez alkalmazott technikai megoldasokat jelenti.

Az optimalis mdkodtetése egy fermentornak fligg az alkalmazott biomassza
mennyiségét6l, a sterilitds fenntarthatésagdtol, h6- és anyageloszlas hatékonysagatol.

A biokémiai folyamattdl fliggéen a bioreaktorok harom nagy csoportba sorolhatoék:

1. Keverés és leveglztetés nélkili bioreaktorok (anaerob koridlmény, pl. sor és
borkészités).
2. Kevert és levegGztetett bioreaktorok (aerob korilmény pl. citromsav és penicillin

elGallitasa).



3. LevegGaramos, nem kevertetett bioreaktor (aerob fermentacidban, pl.

élelmiszeripari enzimek el&allitasa).

Az iparban alkalmazott fermentorokat formajuk és konfiguracidjuk alapjan kategorizaljak.
Oxigént igényl6 fermentacidk esetében nagyon gyakran a legnagyobb kihivast a megfeleld
kevertetés és levegl6ztetés biztositasa jelenti. Anaerob reakcidkhoz hasznalt fermentorok sokkal
egyszerlbb felépitésiiek, kevertetés és leveg6ztetés nélkiliek.

Tovabbiakban olyan tipusfermentorokat tdrgyal a tananyag, amelyekben optimalis

koriilményeket lehet teremteni a kiilonféle aerob fermentacidk szamara.

6.1.1. Kevert tankfermentorok
Ipari termelésre a leginkabb alkalmas bioreaktortipus. Egy konvencionadlis, leveg6ztetett
bioreaktor sematikus rajza lathatd az 2. abran. A keverés és leveg6elosztas mechanikus médon
torténik, amelynek nagy a térfogategységre vonatkoztatott energiaigénye.

A leglényegesebb jellemz&i ennek a tipusnak a kdvetkezdk:

- homogén rendszer.

- megfelel6 kevertetés mellett j6 h6-és anyagatadas valdsul meg.

- tobbféle operdcidos mddja lehet: szakaszos, folytonos, rataplalasos-szakaszos és
sejtrecirkulacios.

- ellen6rizhetd benniik a h6mérséklet, a pH, a levegbellatottsag, a keverési sebesség

és a habzas.
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2. abra: Aerob fermentacidban alkalmazott tipikus kevert tankfermentor

Henger alaku tartalyuk van, amelyek jellemzéen 2:1 és 6:1 — magassag:atméré —
aranyokkal rendelkeznek. Motor hajtotta, lapatokkal ellatott keverStengely vagy agitator
biztositjia a homogenizalast. A keverdlapatok megvalasztdsa fermentdciétdl fligg. Kulonféle
keverési mintdzatokat tudnak elérni a sokféle alaku és méretd lapatkerék tipussal. A magas
tartalyd fermentorok tengelyein tobb lapatkereket is elhelyeznek, ahhoz hogy egyenletes
keverést lehessen elérni. Az agitator tengelye lehet fentrél vagy lentrél belép6 a tartdlyba,

praktikussagi okokbdél az el6bbi a gyakoribb. A leveglztetést a fermentortartaly aljaba



bevezetett kor alaku, perforalt levegbelosztd végzi. A keverés hatékonysagat a tartaly belsé
faldra fuggGlegesen elhelyezett terelGlapok végzik, azdltal, hogy megakadalyozzak az orvénylés
kialakuldasat. A kevert tankreaktorokban az intenziv levegéztetésnek koszonhet6en magas
biomassza hozamot lehet elérni, ami minden sikeres aerob fermentalasi folyamatnak az alapja.
A kevertetett fermentorok tartalyait maximalis kapacitasuk 70-80%-ig toltik fel kultardval, igy
elég hely marad az esetlegesen képz6dd hab szdmara és megel6zhet6, hogy folyadékcseppek
szabaduljanak ki a fermentorbdl a kidramlé gazzal egyltt. Egy kiegészit6 un. habtord
lapatkerékkel lehet a habzast csdkkenteni, ha az problémat jelent a fermentalas soran. Kémiai
anyagokat is lehet habzasgatloként alkalmazni, csak ezek rontjak az oxigéntranszfer sebességét,
ezért csak abban az esetben alkalmazzak, ha elégtelen lenne a mechanikai keverés.

A kevert fermentorok tankjanak méretardnya (atmérG:magassag) széles skalan valtozik.
Legolcsobb elGallitasi és fenntartdsi koltséglk azoknak a fermentoroknak vannak, amelyek
méretardnya kozel egy, ezek rendelkeznek a legkisebb felulet/térfogatarannyal. Intenzivebb
leveg6ztetést igényl6 fermentaciokhoz a nagyobb méretaranyd fermentorok alkalmasak.
Ezekben id6znek leghosszabb ideig a felszalld6 buborékok és jarjak at a legintenzivebben a
fermentlevet. Ezekben a fermentorokban tartdly aljdban nagyobb a hidrosztatikus nyomas, ami
fokozza az oxigén oldddasat. A kevert tankfermentorokban a hdéatadasra és hémérséklet-
szabdlyozasra tobbféle megoldds létezik. Termosztalasra tehat kiilsé vagy bels6 hiitGspirdlt,
tartaly korili vizképenyt és hécserélét is alkalmaznak, mindeniknek megvan a maga el6nye, ill.
hatranya. Tankreaktorok alkalmazhatdk szabad sejtes és enzimes, ill. rogzitett sejtes és enzimes
fermentdcidkban is. El6vigyazatosan lehet csak alkalmazni ezeket olyan fermentacidkban, ahol
a katalizdtort valamilyen szilard szemcse felliletére rogzitik, de akar allati és novényi sejtes
fermentdacidkban is, amelyek kevésbé ellenalldak az intenziv kevertetés hatdsara fellépé
nyirderékkel szemben.

A laboratdriumi kevert tankfermentorok tartalyai 1-100 L térfogatuak, boroszilikat
Uvegbdl késziilnek, rozsdamentesacél-tetével és fentrél bevezetett keverével vannak ellatva.
Specidlis igények esetén haszndlnak kivalé minGségli, rozsdamentesacél-tartalyd fermentorokat
laboratdériumban is. A tartdly belsé falanak tapaddsmentesen csiszoltnak kell lennie, sima

felszind illesztésekkel. Hagyomanyosan a sz46161é erjesztését fahorddkban vagy betontankokban



végzik, de a modern boraszatokban kifinomultabb kontrollalt kériilmények kozotti fermentalast
lehet8vé tevs szamos érzékelbvel ellatott rozsdamenetes acél fermentorokat alkalmaznak.

Az aldbbiakban néhany példa talalhatd a kevert tankfermentorok laboratériumi léptéken
vald alkalmazasara. Kevert tankfermentorban allitanak el6 ecetsavat Aspergillus niger GCBT7
felhasznaldsdval. Szakaszos fermentdldssal New Brunswick bioreaktorban probiotikus
biomasszat dllitanak el6 Lactobacillus plantarum BS1és BS3 torzsekbdl. A fermentalas
kortlmeényei: 37°C, 5,50 pH, homogenizdlas 12 6éranként negyeddras kevertetés 100-as
fordulatszamon. Ot literes kevert tankfermentorban a-amildzt termeltetnek Bacillus
amyloliquefaciens—el (Biostat B-5, B. Braun Biotech-Sartorius, Melsungen, Németorszag). Ez egy
3 literes hasznos térfogatu, 12 mm széles terel6lapos, két hatlapatos Rushton-turbina tipusu
lapatkerekes 1:1,66 hasznos térfogat:tartalytérfogaty, 160 mm belsé atméréji és 250 mm
magassagu akril tartalyos fermentor. Rushton-turbina tipusu lapatkerék paraméterei 64 mm
atmér6, 13 mm lapatmagassdg és 19 mm lapatszélesség. A keverGtengelyen elhelyezkedd
lapatkerekek kozotti tdvolsdg 110 mm, illetve 80 mm a legalsd lapdatkerék tavolsaga a tartdly
aljatél. Az 52 mm atméréjd gylrl alakd, 16 darab 1 mm-es atmér6jli Iyukkal ellatott
levegGeloszténak a tdvolsaga a tartdly aljatél 5 mm. Az elosztd dramlasi sebessége 1,5 vwm
(percenként bejuttatott levegd és a reaktor térfogatanak hanyadosa). A fermentacié 37 °C
tortént, h6meérséklet-érzékeld altal automatikusan szabalyozott mdédon. Kerdmia bevonatu
habzdasgatlé érzékel6vel monitoroztak a habzast és kdkuszolajat alkalmaztak habzasgatlonak. A
maximalis hozam érdekében az oldott oxigén koncentracidjat 100%-on kell tartani, amit egy
sterilizalt polarografias elektrédaval (Mettler-Toledo InPro 6000 Series, Greifensee, Svajc)

monitoroznak.

6.1.2. Buborékoszlop bioreaktorok
A kevert tankfermentorok alternativdi, amelyekben nem alkalmaznak keverélapatos
mechanikai keverést. Ezekben a keverést és a megfelel§ szell6zést kiilonb6z6 tipusu gaz- vagy
levegGelosztok végzik, ez a megoldas lényegesen kevesebb energiat igényel. Akarcsak a kevert
tankfermentorokban ezekben is problémat okoz a habzds, ezért mechanikus diszperzidra vagy

kémiai habzasgatldéra lehet szikség.



A buborékoszlop fermentorok egyszerl felépitésliek, levegGeloszton kiviil mas bels6
struktira nem is taldlhaté a tartalyukban (3. dbra, a.). Alulrél a fermentortérbe jutatott
buborékok olyan turbulens aramlast hoznak létre, amely elegendd a fermentlé (folyadék vagy
folyadék-szilard szuszpenzid) optimalis keveredéséhez. A gz bekeverés altali folyadékmozgatas

egy energia-takarékos megoldds. Hengeres tartdlyuk magassaga tébb, mint a kétszerese az

atmérdgjuknek.
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3. Aabra: Buborékoszlop bioreaktor (a), a buborékoszlop bioreaktorban kialakulé heterogén

aramlas (b)

Ezeket a reaktorokat gyakran hasznaljak tobbfazisu kontaktoroknak és reaktoroknak a
kémiai, biokémiai, petrolkémiai iparban és a kohaszatban. Az iparban buborékoszlop
fermentorokat alkalmaznak pékéleszt6, sor és ecet elGdllitasara. De kilonb6z6 oxidaciods,
polimerizaciés, klérozasi, alkilaldsi, és hidrogénezési kémiai reakcidkban, szintetikus
Uzemanyagok elGallitasaban, enzimek, egyéb fehérjék, antibiotikumok stb. fermentacidjaban és
a bioldgiai szennyviztisztitdsban is. A pékéleszté elGallitasdra hasznalt buborékoszlop
fermentorok tartalydnak méretaranya jellemz6en 3:1 (magassag:atméré) Mas termékek

eléallitasara pedig mégnagyobb, 6:1 aranyu, toronytartalyokat alkalmaznak.



A buborékoszlop fermentorok hidrodinamikai és anyagatadasi jellemzéit teljes mértékben
a levegbelosztébdl felszabaduld buborékok viselkedése hatarozza meg. Kilonb6z6 aramlasi
rendszerek alakulnak ki a kultdraban attdl fliiggéen, hogy milyen a bedramlé gaz sebessége, az
eloszté formaja, az oszlop atmérdje és a folyadékkultira viszkozitdsa. Homogén aramlds van
akkor, ha a gdzdram sebessége alacsony és a felszall6 buborékok egyenletesen oszlanak el a
folyadékoszlop keresztmetszetében. Ekkor minden buborék egyenletes sebességgel halad
felfele az oszlopban, és szinte nincs vagy csak minimalis a visszakeveredés, ezért a keveredés
korlatolt, amit kizardlag a felszallé6 buborékdram végez. Szabalyos mUikodtetési korilmények
kozott, nagy gdzsebességnél kaotikus folyadékaramok alakulnak kis, ami heterogén aramldshoz
vezet. A buborékok és a folyadék az oszlop kozpontjaban haladnak felfele, falak mentén pedig
lefele (3. abra, b.). A lefele irdnyulé folyadék magaval visz buborékokat is, aminek
kovetkeztében némi gaz-visszakeveredés is torténik. Heterogén aramldsi rendszerben a felfele
aramlo folyadék sebességére a kovetkez6 egyenletet lehet megadni, ha0,1<D<7,5més0< ug

<0,4 mst:
u;, = 0,9(g D ug)®33

ahol uL a linearis folyadéksebesség, g a gravitacids gyorsulds, D az oszlop atméréje, ug a gaz
felszini dramlasi sebessége. Az ug atmoszférikus nyomason mérve a gaz térfogati aramlasi
sebessége osztva az oszlop keresztmetszeti teriiletével. A fenti egyenletbdl kiindulva felirhatjuk

a keverési id6re (tm) a kovetkez6 képletet:
H
tm =11 D (9 ug D_Z)_0'33

ahol H az oszlop magassaga.

Az anyagatadds egyltthatdja gaz- és folyadékfazisok kozott nagymértékben fligg a
buborékok méretét6l. Alacsony viszkozitdsu folyadékban ez kizarélag a gaz aramlasi
sebességétdl fligg. Mivel a buborékoszlop fermentorokban sem a buborékok pontos mérete,
sem a folyadék keringési mintdzata nem ismert, az anyagataddsi koefficiens pontos
meghatdrozasa nagyon nehéz. Nem viszkdzus folyadékban a heterogén aramlasra a kovetkez6

Osszefliggés irhato fel:



kpa= 0,32118'7

ahol kia az egyesitett térfogati anyagdtaddsi egyltthatd. A fenti Osszefliiggés 6 mm
atlagdtméréjld buborékokra érvényes 0,08 < D <11,6 m,0,3<H<21 més0<us<0,3ms? Ha
az levegG6elosztdobol ennél kisebb buborékok szabadulnak fel és a folyadék nem Ujraegyesitd,
akkor a kia értéke nagyobb lesz a fenti egyenletbdl kiszdmolhaténal, kiilondsen alacsony,
kevesebb, mint 102 m s, ug értéknél.

Szamos elénnyel rendelkeznek a buborékoszlop reaktorok. Kivald benniik példaul a hé- és
anyagatadas, kevés karbantartast igényelnek, alacsony koltséggel (izemeltethet6ek és

kompaktsagukbdl, valamint a mozgd alkatrészek hianyabdl kifolyélag hosszu életidejlek.

6.1.3. Levegdliftes (,airlift”) fermentorok

A levegéliftes fermentorok hengeres tartalydba, akarcsak a buborékoszlop fermentorokba
alulrdl juttatnak be levegét. Kiilonbség a buborékoszlop fermentorokhoz képest, hogy sokkal
meghatdrozottabb a folyadék dramlasanak mintdzata, annak kdszonhetéen, hogy a felfele és
lefele irdnyuld dramlatok fizikailag jol elkilonilnek egymastél. A mintdzat hatékonyabb
kialakitdsaért a tartaly kiilonb6z6 strukturai jarulnak hozza, mint terel6lapok és terelGcsovek,
amelyek egymastdl részben elvalasztott zonakat hoznak létre. A leveg6ztetéssel vald keverés
ugy hozhato létre, hogy az ily mdédon elvdlasztott térrészek egyikébe juttatjak a leveg6t vagy
valamilyen gazt. Szamos valtozatuk létezik, amelyek a keverési mintazatban kilonboznek
egymastdl (4. dbra). A bejuttatott gaz felhajtdereje és a folyadék csdkkent slirtiségé alakitja ki a
felszallo agat. A levegdliftes fermentorokban a fel- és leszalld dgakat ugy alakitjak ki, hogy a
buborékokat a tartalynak csak egy részében daramoltatjak felfele, ezt nevezik a felszallé agnak. A
folyadékoszlop tetején kiszabadulnak a buborékok és a visszamaradd nehezebb viz végzi a
recirkulacidt a leszallé dgon keresztil. A keringést tehat a fel- és leszallé dgak folyadékslrlség-
kiilonbségei tartjak fenn. Ez az dramlas elégséges a fermentlé hatékony mozgatasahoz.

A 4. 3abra a leggyakoribb levegdliftes fermentorokat mutatja be. Ezeknek a
fermentoroknak kétféle - belsé (4. abra a és b) és kilsé hurkos (4. dbra c) - konfigurdcidjuk
lehet. Mivel a kils6é hurkos fermentorokban a fel- és leszallé dgak messze vannak egymastdl a

leveglbztetéssel valé keverés sokkal hatékonyabb. Kevesebb buborék aramlik vissza a leszallé



agon, a két ag egymashoz viszonyitott folyadéks(irliség kilonbsége nagyobb, az dramlas pedig

gyorsabb. Altaldban a keveredés is jobb ezekben a tipusokban.
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4. abra: Levegdliftes fermentor-konfiguraciok: belsé hurkos (a) és (b), kiils6 hurkos (c)

A folyadékliftes reaktorokban altaldban jobb a keveredés, mint a buborékoszlop
tipusuakban, kilondsen akkor, ha ez utébbiban a 3. (b) dbran lathatd heterogén aramlas alakul
ki, kivéve akkor, ha alacsony a folyadékaramlas. Ezen kivil a folyadékliftes reaktorokban a
kialakult aramldsi mintazatok stabilabban maradnak meg, nagyobb aramlasi sebesség érhet6 el
annak veszélye nélkil, hogy miikodési zavar |ép fel. Ezen reaktorok esetében a folyadékaram
sebességének, a keringési és keveredési id6knek a kiszdmoldsara szamos tapasztalati
Osszefliggést irtak fel, noha az eredmények kozott jelentds eltérések vannak. Hidrodinamikai
modellekbdl szarmazd egyenletek is vannak, amelyek viszonylag elég bonyolultak, mert a

folyadéksebesség és a gaz felhajtder6 (gas hold-up) nem fliggetlenek egymastdl, és ismétl6dé



numerikus megolddsokat kovetelnek. A gdaz felhajtéeré és a gdz — folyadék anyagatadasi
sebesség a belsé hurkos és folyadékoszlop fermentorokban nagyon hasonlé. A kiilsé hurkos
fermentorokban, a kozel teljes buboréklevalasnal (bubble disengagement — felszabadulasnal) a
tartaly fels6 részén csokken a gaz felhajtoerd, igy azonos gdz sebességnél az anyagdatadas
sebessége kisebb, mint a folyadékoszlop fermentorokban. [However, in external loop devices,
near-complete bubble disengagement at the top of the vessel decreases the gas hold-up so that
mass transfer rates at identical gas velocities are lower than in bubble columns] Ezért a kiils6

hurkos levegdéliftes fermentorra a kbvetkez6 6sszefliggés igaz:
k,a < 0,32ud’

A kuls6é hurkos fermentortipust ritkdn alkalmazzak az iparban. Steril légkori leveg6t
alkalmaznak aerob és inert gdzokat anaerob mikroorganizmusok esetében. A levegdztetés
enyhe mddja a keverésnek, ezt alkalmazzak pl. penészgombdk fermentacidja esetén, amikor a
kevertetés tul nagy stresszt jelentene a mikrobak szamara és karosithatja 6ket. A levegGztetett
fermentorok esetében konnyebb fenntartani a sterilitdst és adott esetben a reakcidelegy
oxigén-koncentracidja is nagyobb, mint egy kevertetett fermentorban. Hatranyt jelent a magas
beruhdzasi és fenntartdsi koltsége egy levegéliftes fermentornak, az intenziv habzds, ami
szintén okozhatja a mikrobak kdrosoddsat. Ezek a fermentorok 6:1-es magassag:atmérd
arannyal rendelkeznek.

Levegéliftes fermentort alkalmaznak citromsav el8allitasra Aspergillus niger gomba
felhasznaldsaval. A fermentortartaly anyagat tekintve savalléonak kell lennie, ezért erre
legalkalmasabb a rozsdamentes acél. A fermentdlast pedig nagy térfogatban (pl. 900 m?3)
érdemes végezni, ugyanis a rozsdamenetes acél sem teljesen ellendllé a savassaggal szemben,
és a korrézidja gatolja a fermentalast, amit igy minimalisra lehet csokkenteni. A felilet
:térfogatarany csokkentésén tul, megoldds az is, ha az acéltartdlyt bevonjak egy védé
mUianyagréteggel. A termelési fazisban 0,2—1 vvm leveglztetéssel érik el, hogy az oldott
oxigénszaturacio a 20-25%-os érték ala ne csdokkenjen.

A bakteridlis eredetli egy-sejt-fehérje (single cell protein - SCP) élelmiszeripari taplalék-

kiegészit6nek metanolbdl vald el6dllitasat ma az Imperial Chemical Industries (ICI, Egyesilt



Kirdlysag) legfejlettebb technoldgidval végzi. A fermentaciot nagyméretl levegdliftes
fermentorban végzik, patogenitdsra és toxicitasra tesztelt Methylophilus methylotrophus
baktériumokkal. Nitrogénforrasként ammanidt hasznalnak és a terméket Pruteennak nevezik. A
Pruteen 72% tiszta fehérjét tartalmazd kiegyensulyozott fehérjeforrasként lett forgalomba
hozva, amely energia, vitamin és asvanyianyag forras is. Kiilondsen a metionin és lizin aminosav
tartalma miatt annyira kedvez6, ugyanis ezdltal hasonlé a fehérhusuhal-tartalmu

élelmiszerekhez.

6.1.4. A kevertetett és levegbhajtotta (pneumatikusan kevertetett) fermentorok lizemi
sajatossagainak 6sszehasonlitasa

Ezekben a fermentorokban megfelel6 keveredés és anyagdtadas érhetS el alacsony
viszkozitasu folyadékok esetében. Amikor nagy térfogatban (50-500 m3) fermentdlunk a
buborékoszlop fermentor a jé vdlasztds, ami az egyszer(iséget és az olcsésagot illeti. A
mechanikusan kevertetett reaktorok 500 m3 térfogat felett mar nem praktikusak, mert
rendkivil sok energiat kell befektetni a megfelelé keveredéshez.

Nagy viszkozitdsu oldatok esetében a mechanikusan kevertetett fermentorok jobban
teljesitenek, jobb benniik a keveredés és az anyagatadas. Ezekkel sokkal nagyobb eré fejthet6
ki. Mindazonaltal az anyagatadas gyorsan csdkken ezekben is 50-100 cP viszkozitds felett.

Dont6 lehet a kétféle fermentor kozotti valasztasban a hdéatadasi tulajdonsaguk. a
mechanikai keverés ugyanis sokkal tébb hét fejleszt, mint a slritett gazzal valé bekeverés. A
surlodas okozta hétermelés problémat jelenthet a kevertetett fermentorokban kiléndsen
akkor, amikor eleve sok hé képzddik a lejatszédd reakcidbdl, ilyen pl. az SCP eldallitas
metanolbdl, ezekben az esetekben a levegShajtotta bioreaktorok a preferdltak.

A mechanikusan kevertetett fermentorokat hagyomdanyosan széles kdrben hasznaljak,
noha jo néhdany korlattal rendelkeznek a gdz vagy levegé befecskendezéssel, pneumatiusan
kevert fermentorokhoz képest. Hatranyuk, hogy szerkezeti és mechanikai komplexitasukbdl
fakaddan nehezen tisztithatdéak, ami megnoveli a beszennyezddés lehetGségét, ill. nagyobb a
meghibasodas lehet6sége is. A mechanikai keverés okozta nyirder6k miatt problémasabb

benniik a gombak, a genetikailag mddositott érzékeny mikrobak és az immobilizalt sejtek



tenyésztése. Nagy el6nylik viszont a miikodtetési flexibilitasuk, azaz az, hogy valtoztathatdk a
lapatkerekek és a gaz aramldsi sebessége.

A pneumatikusan kevertetett fermentorokban egyenletesebb az anyageloszlas, mint a
mechanikusan kevert fermentorokban. Ez utdbbiban az eloszlas, kilonosen viszkézus oldatok

esetén, a lapatkerekek okozta 6rvénylés miatt nem egyenletes (2. tablazat).

2. tablazat: Mechanikusan és pneumatikusan kevertetett bioreaktorok 6sszehasonlitasa

Mechanikusan

kevertetett bioreaktor

Pneumatikusan

kevertetett bioreaktor

Felépités Komplex Egyszeri
Nyiréeré Nagy Kicsi
Tisztitas Nehéz Konnyd
Keverés Nem egyenletes Egyenletes
Flexibilitas Nagy Korlatolt

Aerob kulturak esetében a fermentorok tulnyomd tobbsége mechanikusan kevertetett
vagy leveg6 hajtotta konfiguracidval bir, de bizonyos folyamatokhoz sokféle mas fermentor-

konfiguracio is létezik.

6.1.5. Toronyfermentorok

Keverd nélkili, egyszer(sitet tankreaktorok. Hengeres tartalyuk van egy alsé bemenettel,
a tartaly tetején egy kivezet6vel és hémérséklet-szabalyozasra alkalmas koépennyel. Ezek a
reaktorok pékéleszts, sor és egy-sejt-fehérje folyamatos tenyésztésére alkalmasak. A
hengerkipos tartdlyld fermentorokat a 70-es évek 6&ta hasznaljdk a soOrgyartasban, a
hagyomanyos 2-3 m mély, nyitott négyszogletes tartalyok helyett. A zart tetejl fermentorok
alkalmasabbak gazok, mint pl. a CO? befogdsara és csdkkentik a befert6z6dés esélyét is. A
fermentacio utolsd szakaszaban lelilepedett éleszt&sejteket a hengerkipos formabdl sokkal
konnyebb visszanyerni. Ezen kivil a kipos forma segit a cefre er6teljesebb keveredésében,
ezaltal gyorsitva a fermentdlast is. LevegGztetésre nincs is sziikség, mert az élesztGsejtek

életfolyamata soran termelt szén-dioxid kell6 mértékd keverést biztosit.



6.1.6. Toltott agyas (,,packed bed”) bioreaktorok

Ezekben a fermentorokban a biokatalizatorokat immobilizaljdk, ugy, hogy
hordozérészecskék felliletére rogzitik. A fermentor tartdlya altaldban egy szemcsékkel toltott
fliggblegesen elhelyezett csé. Az oszlopban a kultira mind felllrél, mind alulrdl taplalhatd,
amely egy folyamatos folyadékfazist alkot a szemcsék kozott. Ezekben a cséreaktorokban, a
mechanikusan kevertetett fermentorokhoz képest minimdlis a kopds okozta sérilés. A
kereskedelemben t6lt6tt agyas fermentorokat alkalmaznak immobilizalt sejtekkel és enzimekkel
vald aszpartat és fumarat elGallitasara, ill. aminosav-izomerek elvalasztasara.

Az anyagdtaddst a folyadékkultira és szilard hordozdhoz rogzitett katalizator kozott
megkdnnyiti az agyon athaladd folyadék nagy aramlasi sebessége. Altaldban a toltott agyas
fermentorokban a folyadékot visszakeringtetik (5. abra). A kifolydnal raccsal akadalyozzdk meg,
hogy a szemcsék kijussanak az oszlopbdl. A szemcséknek gyakorlatilag 6sszenyomhatatlanoknak
és deformalhatatlanoknak kell lenniik, és fontos, hogy ne zarjak el a folyadék utjat. Az
eltomddés elkeriilése végett a recirkulalt folyadéknak tisztanak és tormelékmentesnek kell
lennie. A levegbztetés egy kulonallé edényben torténik, ha levegdt direkt juttatnak a toltott
agyra az Osszedlld buborékok un. gaz zsebeket hoznanak létre a szemcsék kozott, ami a
folyadékdramlasban zavart okoz. Ezért ez a tipus alkalmatlan olyan folyamatokra, amelyek

soran nagy mennyiségi szén-dioxid vagy egyéb gazok képzédhetnek.
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5. dabra: Recirkulaltatott kultdraval mikodé toltott dgyas (,,packed bed”) bioreaktor

6.1.7. Folyadékagyas (,fluidised-bed”) bioreaktorok

Toltott dgyas fermentornak az a valtozata, amikor az aramlds lentrél felfele torténik. A
megfelel6 méretld és slirlségl katalizatorokat tartalmazé szemcsék nagy folyadékaramlasi
sebességnél szétvalnak egymastdl (6. dbra). Az agy eltotmdidése szemcsék dllandd mozgdsa
miatt nem jelent veszélyt, ezért a leveg6 direktben bevezethetd a reaktorcs6be. Folyadékagyas
fermentorokat alkalmaznak a hulladékkezelésben példaul. olyan homok vagy ehhez hasonlé
toltettel, amely kevert mikroba-populdciét tartalmaz. Ezt a tipusu bioreaktort alkalmazzak
flokkulald organizmusokkal ecet és sor gyartasahoz is.

A fluidagyas fermentorok tartalyainak fels6 része kiszélesedik, ahonnan folyamatosan
elvezethet6 a fermentlé, ezt keringtetve vagy akar friss médiummal pdtolva folyadékot lehet
juttatni a fermentortartdly aljaba. A keringtetett vagy frissen bejuttatott folyadékaram
sebessége segit a szilardrészek oldatban tartasaban. Ezekben a reaktorokban a kevertetés

pumpaval van megoldva. A sejtek vagy enzimek konny( szilard részecskék felliletén rogzilnek,



amely részecskéket a pumpalas altal fenntartott folyadékdram tart mozgasban. A pumpa
hajtotta felfele iranyuld mozgasat a részecskéknek a gravitacié okozta llepedés oly mddon

ellensulyozza, hogy a folyadék elvezetésével ne mosddjanak ki a részecskék. Aerob

fermentdlashoz a hatékony leveg6ztetést levegbeloszto biztositja.
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6. abra: Folyadékagyas (,fluidised-bed”) bioreaktor

Ez a reaktortipus alkalmas arra, hogy folyamatos fermentdlasban magas biomassza
mennyiség mellett j6 anyagdtadasi sebességet lehessen fenntartani, viszonylag alacsony
karosodast okozd nyiréer6k mellett. Ezzel a mddszerrel lehet pékélesztével hatékonyan etanolt

fermentalni.

6.1.8. , Trickle Bed” bioreaktorok
Egy masik varidnsa a toltott dgyas reaktornak. A folyadékot az allé toltet feliiletére

permetezik, amely kis patakok formajaban végigszivarog a tolteten 7. dbra. A levegét alulrdl is



be lehet juttatni, mert a folyadékfazis nem folyamatos az oszlopban, a levegd vagy mas gazok
relativ kdnnyen atjutnak a tolteten. Ezeket a reaktortipusokat széles kérben alkalmazzak aerob

korilmények kozotti szennyviz-kezelésre.

gaz
kivezetGcso

folyadék-

$20rd \>

000 Oog A recirkulalt
00008 kultura

gaz pumpa

7. abra: ,Trickle Bed” bioreaktor

6.1.9. Membran bioreaktorok

Celluldéz acetatbdl, akril kopolimerbdl vagy poliszulfonatbdl késziilt lreges-rostos haldzat
alkotja a membrant. Ezeken a membranokon rogzitik a fermentdciét végzé mikrobdkat és
enzimeket. Az lireges-rostos membranfermentorokban nagy sejtstirliség érheté el. A rendszer
lényege, hogy a termék mar a fermentalds soran elvdlaszthaté a biomasszatél, eziltal a
biokatalizator visszamarad a rendszerben. Hatrdnya, hogy nehéz monitorozni és kontrollalni a
sejtndvekedést és a tulzott sejtnovekedésnek eredményeként sériilhet a membran, ill. éppen a
nagy biokatalizator-sGrliségnek koszonhet6en az oxigéntranszfer lassabb. Az Ureges-rostos
rendszerek mikrobainak metabolikus aktivitasat a toxikus termékek is gatolhatjak. A membran

bioreaktorokat probiotikus sejttenyészetek el6allitasara is alkalmaztdk, és a rendszer nagy



sejtszamhozamot és termelékenységet mutatott, pl. Bifidobacterium longum-mal végzett
kisérlet hétszeres biomassza-termelést mutatott, a szakaszos szabadsejtes fermentdldshoz
képest. Nagy teljesitményl membrdn bioreaktorokat alkalmaznak tejsav, etanol és szerves
savak fermentacidjara is. lgazolt pl. hogy egy duplatartalyd membran bioreaktorban
hatékonyabb a borkészités, kevesebb a maradék cukor, mint egy hagyomanyos folytonos

fermentalasu rendszerben.

6.2. Laboratoriumi és ipari szilard k6zeg(i bioreaktorok (Solid-state

fermentation - SSF)

A szilard kozegl fermentacid egy régi fermentdcids technika, azota ismert, amidta az
emberiség tartdsitja vagy fermentdcidval talakitja az élelmiszereket.

A szubmerz fermentdacid egy 6sid6k éta gyakran alkalmazott fermentdciés mdédszer bor,
sor, fermentalt tejtermékek és mas élelmiszerek el6allitasara. Az SSF mddszert pedig a kenyér
és sajtgyartasban valamint a halfeldolgozasban is alkalmazzak. Lényegében nincs arra utald
bizonyiték, hogy az élelmiszergydrtasban az SMF moddszer vagy a folyadék-fermentacid
altaldnosan alkalmazott lett volna az SSF technikat megel6z6en.

Az SSF a természetben jelenlevé olyan mechanizmus, amellyel a mikroorganizmusok
tulélnek és fejlédnek. Ez a folyamat lejatszédik a gylimolcsok romlasakor, a mikrobdakkal
fert6zott élelmiszerekben, talajszennyezésben. Szdéval a moddszer létezik a természetben, az
ember csak |étrehozott olyan allandé eljarasokat vagy technikdkat, amelyekkel kihaszndlhatja a
mikrobidlis anyagcserét. Mindkét technikdnak a kifejlesztése kétség kiviil megfigyeléseken és
prébdalkozasokon keresztil valdsult meg. Kezdetben, amig kielégit§ eredmények nem sziilettek,
az élelmiszerek tartdsitdsat és atalakitdsat kézmdlves eljarasokkal végezték. Ezeket a
technikdkat, amelyeket akkoriban csak ugy ,, mlivészetnek” neveztek, a kidolgozdik generaciordl
generacidéra adtak at egymasnak tudomdanyos magyardzatok nélkil. A tudomanyban valaminek
a miivészete, valaminek az ismeretévé alakult. Napjainkban jé néhany kilonbo6z6 diszciplina
(mikrobioldgia, bioldgia, biokémia, a genetika, és biomérnoki) szolgaltat ismereteket a

kiilonb6z6 biotechnoldgiai eljarasokhoz.



6.2.1. SSF fermentacids koncepcid
A szilard kozegli fermentacidban meghatarozas szerint a mikroorganizmusok
meghatdrozott paratartalom (nedvesség vagy vizaktivitds) mellett szilard szubsztraton
(matrixon) vagy annak feliiletén novekszenek, szabad viz hidnydban. A jellemzd, amely
megkllonbozteti az SSF fermentacids technikat az SMF-t6l, a szolid matrix.

Az SSF technikdnak a kovetkez6s jellemz8i vannak:

- pordzus vagy nem pordzus szildrd szemcsék jelenléte.

- a szemcsék alakja lehet teljesen kilonb6z6, de lehetnek tokéletes gombformajiak
is.

- heterogén rendszer.

- a heterogén jellemvonasnak koszonhet6en bizonyos paraméterek esetében
(hémérséklet, biomassza, 02, coz) gradiensek alakulnak ki. ezért a hé- és
anyagdatadas jelenségeknek a mechanizmusai egészen eltér6ek az SMF
fermentdcidés folyamatokétal.

- a mikroorganizmusok novekedésébll szarmazd biomassza-termelés alig
elkllénithetd a visszamaradd szilard matrixtol.

- a biomassza novekedés allandd valtozasokat general a fermentacids kdzegben, ugy
mint, megvaltoztatja a szemcsedgy porozitasat, a szemcsék alakjat és un.
leveg6csatornakat alakit ki.

- a rendszer kinetikajat direkt, a biomassza-vdltozdson keresztil nem lehet
meghatdrozni, azzal 0sszefliggd indirekt mddszerekkel mar igen. Ezekre a
mikrobidlis sejtes Osszetétel (olyan anyagokon keresztiil, amelyek nem voltak
eredetileg jelen a fermentaciés kozegben), hdéfejlédés, oxigénfogyds, és mas
valtozék monitorozasan keresztil is kovetkeztetni lehet.

- a kinetikai paraméterek meghatarozasanak nehézségei a folyamatok nagyon
gyenge abrazoldasdhoz vezetnek, amelyek megnehezitik azt, hogy a torténésekrdl
egy kvalitativ magyarazatot lehessen adni.

- a szildrd matrix nedvességszintje (viz aktivitasa) relevdns a folyamat fejl6dése

szempontjabol.



Az SSF folyamtok megfelel6 leirdsahoz a fenti szempontokat egy bioreaktor tervezésénél mind

figyelembe kell venni.

6.2.2. Laboratoriumi SSF bioreaktor

Egy hatékony SSF bioreaktornak a kovetkezé f6 jellemz6i vannak:

megfelel6en elszigetelt rendszer, amely garantdlja a szennyez6dés-mentességét a
folyamatnak.

hémérsékletkontrollt biztosité rendszer.

a megfelel6 levegbztet6 rendszer, amely esetlegesen, mint h6hordozé kozeg
mUikodik.

folyamatosan vagy szakaszosan mi{kodé keverérendszer, amely a kialakult
gradienseket megszlinteti és a leveglzetést is segiti. A keverés akkor alkalmazhatd,

ha a mikroorganizmusok nem érzékenyek a nyiréer6kre.

Raimbault (ORSTOM) oszlopreaktor (8. abra) volt az egyike az elsé olyan SSF berendezéseknek,

amelyek megfeleld kinetikai paraméterei altal jol dbrazolta a folyamatot.

Ez a reaktor a kovetkezd 6 jellemvonasokkal rendelkezik:

szamos részbdl all.

termosztalds érdekében az oszlop vizflird6be helyezhetd.

teliteni lehet a levegét, amennyiben azt egy parasité berendezésen engedik at,
miel6tt az oszlopba érne.

egy automata mintavevével ellatott berendezés, amely az oszlop levegdjébdl
rutinszeri  mintavételezést kovetSéen gazkromatograffal monitorozza az

oxigénfogyast és a széndioxid-képzddést.

Kovetkezésképpen meg lehet dllapitani egy bizonyos folyamat kinetikai jellemzéit,

kiilondsen a biomassza-szintézist, direkt vagy indirekt metddusokkal. Direkt mddszer esetén

minden egyes oszlop a folyamatnak egy bizonyos pontjat képviseli egy meghatarozott idében.

Amikor a fehérjeszintézist alkalmazzak a biomassza becslésre figyelembe kell venni, hogy a

folyamat elején a szildrd matrix jelent6s mennyiség(i fehérjét tartalmaz. Ugyanugy figyelembe



kell venni a szilard matrix 6sszetételét, ha barmely mas mikroorganikus komponenst hasznalnak
a biomassza meghatdrozdasara. Biztositva, hogy minden oszlop azonos mddon legyen feltbltve,
egy el6re elkészitett és inokuldlt szildrd szubsztratbdl, elkeriilhetd a szegényes mintadbrazolasi

probléma, amely a rendszer heterogén jellegébél adddhat.

T gazkivezetés, az analitikai berendezések iranyaba

vattaszUiré

inokulaltszilard szubsztrat

perforalt tartotanyérok

vattaszUiro

parasitott levegd

levegd

viztartaly

8. abra: Raimbault (ORSTOM) oszlopreaktor, laboratériumi léptékd SSF berendezés

Az el6bbi mddszer indirekt mddja a biomassza abrdzolasnak, hisz nem a sejtek

megszamolasabdl, szaraz tomegbdl, vagy esetleg mas SMF technikdban hasznalt médon lett



meghatdrozva, ugyanis, a legtobb esetben, lehetetlen a biomassza és a szilard szubsztrat
szétvalasztasa.

Létezik egy indirekt mddszer, amely kielégitéen abrazolja a folyamat kinetikajat, az un.
gazegyensuly moddszer. Ez a mddszer lehet6vé teszi az oxigén fogydsanak és a szén-dioxid
képz6désének a meghatdrozdsat, hiszen ezen gazok mennyiségi valtozasai direkt mddon
kapcsolédnak a biomassza-szintézishez. A mdodszer elénye, hogy a mintavételezés hianya miatt
elkeriilhetSk az esetlegesen abbdl szarmazd hibak, amely hibdk a rendszer heterogén jellege
miatt akar statisztikailag is megvéltoztathatjak az eredményeket. igy a kapott eredmények a
teljes folyamatot képviselik.

A gazegyensuly mddszert alkalmazva az aldbbi két egyenletet lehet felirni. Ezek az
egyenletek lehet6vé teszik, hogy a fermentacié sordn fogyott oxigén és termelt szén-dioxit

térfogati értékeit meghatarozzuk:

0,791 %0, )F
e

v, = (0,209 -
02 fogyort ( (100 — %0, — %CO,)

v B 0,791 %CO0, F
CO3z kepzodstt — (100 —%02 —%COz) ¢

ahol a Vozfogyottaz elfogyasztott oxigén térfogata (L/h), a Vo, képzodottd képz6dott szén-dioxid
térfogata (L/h), a %0, a kimend gaz oxigén-koncentracidja (%), a %C0Oa kimenb gaz széndioxid-
koncentracidja (%) és az F. a fermentor bejaratanal mért térfogati levegéaram (L/h).
Itt az a feltételezés, hogy a bemend leveg6 20,9% oxigénbdl és 79,1% nitrogénbdl all, és a
széndioxid-koncentracidja jelentéktelen.

Amint a fogyott oxigén és a képz6dott szén-dioxid térfogataramai meg vannak hatarozva,
az idedlis gdztorvény alkalmazasdval konnyedén kiszamithaték a hozzatartozé molaris
koncentracidk vagy gravimetrikus dramlasok, mol/L és g/L -ben.

Az oxigénfogyas anyagmérlege kimondja, hogy:



fogyott O, = a biomassza szintézisre elhaszndlt O,

+ endogén folyamatokban részvevé 0,

A fenti egyenlet a kdvetkez6képpen is kifejezhet6:

Bo, _ 1 MK
A, Yy, At

A . . . Sz ., .
ahol a % az oxigénfelvétel sebessége adott idétartam alatt (g O2/h), a Y« az oxigénfogyasra
t

alapozott biomassza-szintézis hozama adott idg alatt (g biomassza/g 02), a AX az adott id6 alatt
szintetizalt biomassza (g), az m a fenntartasi egyltthatd (g O2/g biomassza h) és aAta

figyelembe vett idGintervallum (h).

A
A fenti egyenletben az oxigénfelvétel sebessége (%) kifejezés Osszefligg a hozam

t

egyltthatoval, ami az oxigénfogyason (Yxo ) és a fenntartasi egyltthatdn alapszik (m). Ezt a
hozamot definialni lehet, mint Ax/AOZ, ahol a A,, mint szubsztrat szerepel, amely a biomassza
szintézisben felhasznalddik (Ax). A fenntartdsi egyitthaté (m) azt az energia-mennyiséget
jelenti, amelyet egy sejt sajat aktivitasanak fenntartasdra hasznal.

A fenti differencidlegyenletnek nincs analitikai megolddsa, tehat egy numerikus médszer,

a trapéz szabadly alkalmazdasaval oldhatdé meg, ami ezt eredményezi:

/Y at( (dOZ)t—0+<d02)t— +i=n_1(d02)t—'
X7 2\Nae /7 ac )" , ac )t T

do . . . . i . ..
ahol a (d—tz) t = i az az oxigénfelvétel sebessége vagy az oxigénfogyas t = i intervallumban (g

02/h), az n az utolsé/végs6?! idGintervallum, At a becsléshez figyelembe vett idGintervallum (h),
az Xp a biomassza mennyisége az idGintervallum elején At (g) és az X, a biomassza mennyisége

az idGintervallum végén At (g). A fenti egyenlethez az fogyott oxigén mennyiségén alapuld



hozamot vették figyelembe és a fenntartdsi egyitthatét (m), amely konstans marad az
id8intervallum alatt, Yy = ki and m = k.. Emellett az egyenletben megjelen6 a kifejezés az
egyenlet megolddsdbdl szdrmazik, és egyszerlien a kifejezések csoportositdasanak a
kovetkezménye, ami a kovetkez6 Osszefliggésben irhatd fel, a = Yy mAt. Az a kifejezés szintén
egy konstans, ha az oxigén fogydsdn és a fenntartasi egyltthatén alapulé hozamok is allandék.
A fenti egyenlet lehet6vé teszi, hogy az oxigénfogyasbdl nyert adatokbdl a biomassza tartalmat
is becsilni lehessen. Figyelembe kell venni, hogy a szamitasok [épésrdl-lépésre torténnek, el6bb
az x;-t hatdrozzak meg aztdn az x,-t és xs3-t és igy tovabb.

Egy masik rendkivil fontos paraméter, amit a gazegyensuly moddszerrel meg lehet

hatarozni, a |égzési egyltthatd (Q):

_ képzédatt CO,
"~ fogyott 0,

Magatdl értet6d6en a Q dimenzid nélkili és értéke 1, ha az oxigént és a szén-dioxidot mol/L-
ben mérjik. Mas egységben mérve a Q-nak van egy masik konstans értéke. Ezen logika alapjan,

a kovetkez6 stratégidkat feltételezhetjik:

- ha megfigyelt, hogy egy specifikus idGintervallumon beliil a légzési hdanyados
hozzavetblegesen 1, amikor a szubsztrat egyszerld cukor vagy hasonld anyag,
feltételezni lehet, hogy aerob fermentdciéban az oxigénfogydson (Yx.) és fenntartasi
egyltthatén (m) alapuld hozam konstans marad a folyamat egész id6tartama alatt.

- ha az adatok egy hatarozott tendenciat mutatnak arra, hogy a légzési hanyados kisebb,
mint nulla (Q < 1), akkor igaz, hogy egy vagy tébb nem konstitutiv vagy Ujonnan indukalt
metabolit termel6do6tt. Ebben az esetben szlikségessé valik az Yy és az m-re Uj értékek
kiszamolasa, mert a kordbbi értékek mar nem lesznek érvényesek.

- ha a leveg6ztetett fermentacids rendszerben a légzési hanyados értékei nagyobbnak,
mint 1, akkor az oxigénhez képest megnovekedett széndioxid-termelés anaerob zonak
jelenlétét jelzi a fermentorban. Ezek az anaerob zénak a leveg6ztetd rendszer hibajabol
vagy a levegd esetleges csatornazottsagabdl, a mikrobandvekedésbél szarmazo

rendszerbeli kompaktsagbdl, tobblet  mennyiségli  vizparolgasbol adodo



rendszerzsugorodasbdl vagy sok mas okbdl addédhatnak. Ezekben az esetekben a

rendszer nem tekinthetd aerobnak, ezért korrigdlni kell.

Eszben kell tartani, hogy a fentiek akkor érvényesek, ha szubsztratként egyszerii cukrokat,
vagy mas hasonld szénhidratokat vagy poliszacharidokat alkalmaznak. Mds szubsztratok
esetében a szubsztrat tulajdonsagat és annak metabolikus Utvonalat is figyelembe kell venni
ahhoz, hogy a légzési hanyadosra a megfelel6 értéket kaphassuk.

Kétségkiviil a fogyott oxigén vagy a képz6dott szén-dioxid mennyiségének megmérése
relativ nem-invaziv mddja annak, hogy az SSF fermentacids technika kinetikai paramétereit
jellemezni lehessen. Ezen valtozdk kdvetésének elénye tehat az, hogy nem visznek be valtozast
a rendszerbe. Ezért el6nyos egy alap laboratériumi SSF bioreaktor szamdra, ha rendelkezik egy
gaz elemzésére szolgalé berendezéssel a kimenetnél.

Egy masik nagy problémaja az SSF technikdanak, annak a mddnak a hidnya, amellyel
kimenthet6 a rendszerben termel6dott energia. Kétségkivil ennek a problémanak a megolddasa
nemcsak a folyamat fejl6désére van hatassal, de ugyanakkor gazdasagi hatdssal is bir. Amint
varhaté a fermentacid soran termelt energia szdmos faktort befolyasolhat, mint a rendszer
hémérsékletének az emelkedését, a levegbigényt, a mikroorganizmusok specifikus névekedési
ratdjat, s6t a reaktortipus megvalasztasat is. Ebben az értelemben rendkiviil fontos végrehajtani
egy atfogd energiaegyensuly-vizsgalatot, amely segithet abban, hogy a targyalt faktorok kozotti
viszonyokat meg lehessen allapitani.

A rendszer h6mérséklet-kontrolljat két faktor is bonyolitja:

- arendszer heterogenitasa.

- aleveg6 minGsége.

A rendszer heterogenitdsa gradiensek létrejottét okozhatja, amely hatdssal van az
energia-és anyagatadasra a reaktorban. A gradiensek kialakuldsa megsziintethet6k id6szakos
vagy folyamatos kevertetéssel.

A levegé egy SSF folyamatban a kovetkez6 harom fontos szerepet jatssza:

- biztositja a kivant mennyiség( oxigént.



- afermentacid soran termelt hének egy részét a gazfazisba szallitja.

- eltdvolitja a szén-dioxidot és mas illékony gazt, ami a szilard matrixbdl termelSdhet.

Az aerob fermentacidban az oxigén létfontossagu tényezd. Az elsGdleges szempont a
szubmerz fermentortervezésben a gdzfazisbdl egy hatékony folyadékfazisba vald
oxigéntranszfernek a megoldasa. Ezt a folyamatot egy gaz-folyadék anyagtranszfer egyltthatd
(Kia) képvisel, amely a legfontosabb paramétere egy SMF ,scale-up” folyamatnak. Egy gdz-
folyadék anyagtranszfer egyutthaténak (K.a) a meghatarozasara az SSF folyamatokban szamos
probalkozas tortént. Az SSF technika esetében a levegé nemcsak a mikrobak novekedéséhez
sziikséges oxigént szallitja, hanem a folyamat soran foloslegben termelt hé elszéllitasra is
szolgdl. Sokaig nem volt bizonyitva, hogy a Kia-nek nagyobb hatdsa van az aerob SSF
fejlesztésre, mint a folyamat sordan képz6dott hé  dltali hémérséklet-emelkedésnek.
Voltaképpen egy SSF folyamat sordan a hitéshez szlkséges levegé mennyisége
hozzdvetGlegesen hdaromszor akkora, mint amennyivel az oxigént fedezni lehet a sejtek
mikodése szamara.

A folyamat makro energiaegyensulydabdl meg lehet hatarozni a keletkezett h& és

sziikséges leveg6 kozotti viszonyt. A kovetkez6 egyenlet irja le ezt a viszonyt:

W, = Qm - hA(Tout - Tin)
g 0'24(Tout - Tin) + A(Hout - Hin)_

ahol Wy a széraz leveg6 sebessége (kg széraz leveg6/h), Qm a folyamat soran képz&dott
metabolikus hé (kcal/h), h a fermentorfal hé&transzfer-koefficiens (kcal/m2/h/°C), A a
fermentorfal felilete (m?), Tour a kidramld levegd hémérséklete (°C), Tin a bemend levegd
hémérséklete (°C), A a viz parolgasabdl adddo rejtett héveszteség (kcal/kg viz), Hout a fermentor
kijaratanal mért abszolut levegénedvesség (kg viz/kg szaraz levegd), Hinfermentor bemenetnél
mért abszolut levegénedvesség (kg viz/kg szaraz levegB). A fenti egyenlet a hé6transzfer két

mechanizmusat képviseli:

- metabolikus hétranszfer, amint a hé a szilard szubsztratbdl az athalado levegének

atadodik.



- afermentor falan keresztil a kornyezetbe jutatott hé.

Az els6 mechanizmus estében fontos figyelembe venni a leveg6 pdratartalmat,
hémérsékletét és a levegé aramlasat. A masodik mechanizmust a hétranszfer egyiitthatd (h)
irdnyitja a fermentor faldn keresztili h6mérséklet-gradiensen keresztil, ez utdbbi a rendszer és
a kornyezet kozotti hémérséklet-kiilonbségbdl adodik. A h6elvonast parolgassal vald hiitéssel is
meg lehet oldani, de ez kiszaritja a szildrd matrixot, ami a bioreaktor teljesitményét csokkenti. A
fermentor faldn keresztilli hétranszfert javitani lehet, olyan bioreaktorral, amelynek a falan
keresztll hatékony a hécserélés, pl. lehet kevertetni a folyamat soran vagy kontrollalni lehet a
kornyez6 hémérsékletet hideg viz keringtetésével a fermentor falat kortlvevé kdpenyben.

A 8. abra alapjan az SSF reaktorban a folyamatra haté paraméterek kozil néhanyat
valtoztatni lehet, pl. a levegé minGségét, a pdratartalmat, de a hétranszfer a fermentor falan
keresztll nem javithatd, amit a kevertetés javitana. A fenti képlet mutatja, hogy a leveg8igény
nemcsak a mikroorganizmusok novekedése szabja meg, hanem a reaktor hitése is. Ha a
fermentor faldn keresztlli hétranszfer egyiltthatd értéke nem elég a metabolikus hé
eltavolitashoz és a h6meérséklet dllandd szinten tartasdhoz, a viz parolgasa hiité mechanizmussa
alakul. A fenti egyenlet azt is demonstrdlja, hogy léghltés alkalmaval a folyamat 4ltal
felhasznalt levegd nagyobb értéket mutat, mint amennyi a metabolikus hdéelvezetéshez
igényelt.

A rendszerben hasznalt levegd nedvességtartalma valtozhat, ennek beadllitdsa a megfelel6
pardsitd vagy szarité berendezéssel torténik. Telitetlen leveg6 alkalmazdsa befolydsolja a
rendszert, a csOkkent vizaktivitds miatt. A telitett levegé alkalmazdasa 6hatatlanul h6mérséklet-
emelkedéshez vezet. Ezért van ellentmondds abban, hogy mi az optimdlis levegémindség egy
SSF folyamatban. A paratartalom-esést meg lehet akaddlyozni azzal, ha a megfelel6 ellen6rzési
mechanizmusok mellett vizet permeteznek a szilard matrix felszinére.

Az odafigyelés az alapfelszereltség tipusara az els6 |épés ahhoz, hogy egy SSF folyamat
szdmdra valamiképp kevertetett szubmerz korilményhez hasonld feltételeket lehessen
teremteni. A gazanalizatorral és esetlegesen keverdvel elldtott oszlopreaktor lehet egy ilyen
berendezés. Noha, laboratdériumi méretekben mas reaktorokat is alkalmaznak, mint a 8. dbran

bemutatott, ezek a fGként a kovetkez6k:



- Erlenmeyer lombikok
- talcak

- dobreaktorok, keveréssel vagy forgatassal és ezek nélkdil.

Az Erlenmeyer lombikok haszndlatardl az SSF fermentdcidban szdmos szakirodalmi
beszamolé van, de ezek sajnalatos mddon csak kezdeti leirdsai bizonyos termékek
fejlesztésének. A talcas és dobreaktorokat alkalmazzdk nagyobb léptékl fermentacidkban, és
bizonyos esetekben ezek el is vannak latva a megfelel6 berendezésekkel, amelyek a
hémérséklet és levegéaram kontrolljat vagy regisztraciojat végzik. Ezen kivil a nagyobb léptéki
SSF rendszerek tartalmaznak szildzs-feldolgozd berendezést, az oxigénellatast és a szén-dioxid
tdvozasat segit6 lyukakkal ellatott zsakokat, és a légaramlas segité zsakokat. Viszont ezekben a
rendszerekben szinte nincs mdd a fermentacids folyamat ellen6rzésére és iranyitasara.

Az SSF folyamatokban a szilard matrix kezelése kiléndsen fontos. Sajnos a szilard fazist
nem lehet pumpalni, mint a folyadékot, ezért ez konnyebben szennyezddik. Ennek veszélyét

csokkenteni lehet:

- in situ sterilizalassal.

- azinokulumot sterilizalt szilard szubsztratra oltjak.

A szilard szubsztrat in situ sterilizalasa sokkal kénnyebb, ha kevertetéssel hatékony
homogenizalast lehet biztositani. Sterilitdst lehet elérni pdratartalommal telitett forrd levegé
megfelel ideig vald alkalmazasaval, addig, amig minden szennyezé mikroorganizmus elpusztul,
majd forrd szaraz levegével be lehet allitani a kivant nedvességtartalmat a szildrd matrixban. Az
inokuldlas pedig nem bonyolult akkor, ha az inokulum folyadék halmazallapotu és a reaktort
kevertetni lehet.

A 9. dbra egy dobreaktort alkalmazé rendszert mutat be, amely a fent targyalt funkcidkkal

rendelkezik. Sokmindent figyelembe kell venni egy megfelel SSF fermentor tervezésénél:

- a reaktornak a lehet6 legegyszeribbnek kell lennie, pl. a kiilonb6z6 belsé

levegbeloszlatd vagy kever6 részek sterilizacios komplikacidkat okozhatnak.



- a,scale-up” kritériumokat is figyelembe kell venni, a m(ikodési méretek figyelmen
kivil hagyasaval nem lehet SSF reaktort tervezni, nem lehet tervezéskor a késébbi

mUkodést illetéen az intuicidra és a proba-szerencsére hagyatkozni.

Ezen felll néhany jo eredménnyel m(ikodd oszlop- és talcareaktorokon alapuld kisérleti

vagy nagyobb |éptékd SSF rendszert terveztek mar.

9. abra: Adatfeldolgozo rendszerrel 6sszekotott SSF dob tipusu bioreaktor sematikus abraja
1. kompresszor, 2. sz(ir6, 3. parasitd, 4. bioreaktor, 5. keverd, 6. és 7. motor, 8.
gazkivezetdcesd, 9. szlird, 10 szén-dioxid és oxigén szenzor, 11. kontrollalé berendezés, 12.

szamitégép

Zymotis egy eltérd, gombaspodrdk elSallitasra alkalmazott reaktor. Ez a reaktor hécserél6
lemezeket tartalmaz (belsé hit6évizaramlassal), fluggbleges tablakbdl all. A szubsztratot a
fliggbleges tablak kozé juttatjak, és minden tdblaban a hideg viz atdramoltatasaval érik el a
megfelel6 termosztalast a reaktorban. A 10. dbra sematikusan bemutatja a Zymotis SSF
fermentort. Ezen fellil jopar oszlop- és talcareaktort terveztek. Legnagyobb problémadja ennek a
tipusnak, hogy ipari méretekben nagyon nehéz a szilard matrix kezelése.

Egy masik, Ujabb tipusu SSF rendszer vagy reaktor a levegényomassal pulzalé szilard fazisu
bioreaktor (air pressure pulsation solid-state bioreactor - APP-SSF). El6nye hogy kedvez6 benne

a h6- és anyagtranszfer Ugy, hogy a gombdk micéliumait nem teszi tonkre a kevertetés, az



enzim metabolitok termelése is igen kedvez6 benniik. Az APP-SSF fermentorok szamos talcan,
egy a s(ritett leveg6 be- és kidramlasat kontrollalé rendszeren és a levegé bennmaradasat
szabalyozo térrészen alapszik. A megfelel6 feltételeket alkalmazva és s(ritett levegét bejuttatva
el lehet érni a kivant mérték vizparolgast, anélkiil, hogy a folyamatot befolyasolnank. Viszont a
levegé nedvességszintjét vagy a szildrd matrix vizaktivitasat figyelembe kell venni.
Megjegyzend6, hogy a fenti rendszer hatékony lehet a talcas reaktorokon tul mas

reaktortipusok esetében is, ha a megfelelS kontrollberendezéseket alkalmazzdk hozza.
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10. dbra: A Zymotis SSF bioreaktor sémaja (a), a Zymotis bioreaktor egy tablaja (b)



6.3. ,Scale-up” kritériumok

Amikor egy laboratériumi korilményekre kidolgozott folyamatot ipari méretekre kell
emelni kritikus ismerni a procedurat, ahhoz, hogy a legjobb eredményeket érhessiik el.
Figyelembe kell venni szamos faktort, ahhoz, hogy garantalni lehessen, a folyamat kdzel azonos
hatékonysaggal m(ikdédik majd, mint laboratériumi koérilmények kozott miikodott. Ezek a
faktorok Iényegesek mind a felépités, mind a m(ikodés szempontjabdl.

A legtobb SSF folyamat esetében a szakirodalomban kozoélt kinetikai modellek arra
hivatottak, hogy a termékképz6dést un. szemi-kvalitativ mdédon irjak le (ilyenek, mint pl. a
statisztikus-empirikus modellek vagy a grafikus dbrdzolads). Ezért nagyon fontos a jo
felszereltsége a laboratériumi fermentoroknak. Az SSF folyamatokat laboratériumi méretekben
helyesen leiré6 matematikai modellek informacidi sz(ikdsek, amennyiben ipari vagy félipari
alkalmazasokat kell jellemezzenek. Egy laboratériumi méretl fermentor ipari méretl SSF
hasonmdasanak alkalmazasakor néhany problémaval kell megkilizdeni, ugy mint a megvaltozott
hétranszferrel és szell6zéssel, valamint az esetlegesen a kevertetés miatt el6allé nyirderSkkel.
Az SSF fermentacios folyamatok ,scale-up” prébalkozasai azon alapulnak, amit mivészetnek
neveznek, ez egy jo adag szubjektivitast és a pontosabb alapok hianyat is jelenti.

Szamos olyan modszert irtak mar le az SMF folyamatok ,scale-up” stratégiajaként,
amelyekben a szubjektivitast minimalis szerepet kap. Ezek a stratégidk harom kiilonb6z6 és
nagyon fontos jelenséget hangsulyoznak ki: a termodinamikat, a transzport jelenségeket és a
kinetikat.

A szubmerz fermentdciéban a ,scale-up” kritériumok els6sorban a keveréssel, a
szellGzéssel, az oxigén- és hGtranszferrel, az egységnyi térfogatba bevitt keveré energiaval - P/V,
a térfogati tomegtranszfer egylitthatoval - Kia, a keverési sebességgel és az oldott oxigén
koncentracidjaval kapcsolatos paramétereken alapulnak. Ezeket a faktorokat 6nmagukban vagy
egymassal kombindlva kell tekinteni, és dimenzid nélkiili szamokként dbrazoljdk 6ket, mint pl.
N, - teljesitményszam, Nge — Reynolds szam. A dimenzié nélkili szamokat dimenziéval
rendelkez6 szamos faktor vagy mennyiség kozotti osszefliggésként hatdrozzak meg, de ezeken

az Osszefliggéseken keresztil a végeredmény egy dimenzié nélkili kifejezés. Hatasuk az ilyen



dimenzio nélkili tarsulasoknak nyilvanvald; mint dimenzidé nélkili kapcsolatok, a kifejezések igy
skalafliiggetlenek lesznek.

SSF esetében a levegdellatas (L/h), amint korabban bizonyitva volt egy szignifikans
értékkel rendelkezik, és nemcsak a mikroorganizmusok szamara valé oxigénszallitasban, hanem
hasonldan a folyamat soran termel6dott hé elvezetésében. Viszont a levegdellatds egy atfogd
faktor, és skdlafiiggé. Mindazondltal, ha a levegébellatas a kezdeti szildrd matrixra vagy
szubsztratra vonatkozik (szaraz vagy nedves), akkor egy intenziv faktort eredményez, amelyet
VKgM-nek vagy levegGaram intenzitasnak neveznek (L levegGellatds/szubsztrattomeg/perc),
tehdt egy skdlafliggetlen faktort ad. Sajnos errél a faktorrdl csak néhany tudomdanyos
folydiratcikk szamol be. A faktor, amelyet kénnyl kiszamolni, a levegdellatdst és a kezdeti
szilard szubsztratot veszi figyelembe. A VKgM mivel egy intenziv faktor, ,,scale-up” kritériumnak
tekinthetd.

Tovabba, egy dimenzié nélkili szam is szarmaztathatd az dagysirlséggel (p), szorzott
levegGaram intenzitasbdl (VKgM). Figyelembe véve azt, hogy az agys(riséget (kg/L) a szilard
szubsztrat és a valodi fermentacids térfogat ardnya adja. A multiplikaciét kovet6en a megfeleld
dimenzié percl. Ha a specifikus névekedési rata (u) inverzét is figyelembe vessziik a kévetkez8

harom faktor kdzo6tt ez az 6sszefliggés irhato fel:

pVKgM
(e
ami egy dimenzid nélkili szdmot eredményez.

Ez a dimenzid nélkiili szam arra utal, hogy nemcsak a levegd intenzitasat (VKgM), hanem
az toltet s(irliségét is (és ezért a porozitast és a részecskeeloszlast is) figyelembe kell venni egy
SSF ,scale-up” folyamatban. Megjegyzendd, hogy eredetileg a kevertetésbdl és razatasbol
szarmazo nyirderGk okozta minimalis veszteségek nem voltak figyelembe véve, de esetlegesen
a ,scale-up” kritériumok kiegészitéseképpen ezeket is be lehet iktatni a szamitasokba.

Kovetkezésképpen, elmondhatd, hogy a ,,scale-up” folyamatban a leveg6aram intenzitas
egy jo kritérium, kiilonosen akkor, ha a toltet slirlisége és a specifikus ndvekedési rata (1) egy
dimenzié nélkiili szamban 6ssze vannak kapcsolva, amely fontos lehet a jovébeli ,scale-up”

tanulmanyokban vagy barmely méret(i SSF fermentor kezelésében.



Osszegzésképpen, ime néhany karakterisztika, amivel egy laboratériumi fermentor, egy

kisérleti izem, vagy egy ipari fermentor altaldban rendelkezik:

- megfelel6 anyagbdl kell felépiilnie, ami liveg vagy polirozott acél.

- rendelkezhet egy vizh(tést lehetévé tevs kopennyel.

- rendelkezhet keverést vagy razatast lehetévé tevé berendezéssel.

- el kell legyen Iatva a megfelel6 izolalast lehet6vé tevd tomitéssel.

- jo, ha alkalmas az in situ sterilizalasra

- rendelkeznie kell megfelel6 mindségl, steril leveg6 bejuttatdsdra alkalmas
berendezéssel.

- rendelkeznie kell az oxigén és a szén-dioxid koncentracidinak mérésére alkalmas
berendezéssel, mert ezek ismerete szikséges a kinetikai paraméterek
meghatdrozasahoz.

- idedlis esetben jo, ha a rendszer 6ssze van kapcsolva az adatok gyljtésére és

feldolgozasara alkalmas programokat futtatd szamitégéppel.

Megjegyzendd, hogy az a reaktor, amely a tipustdl fliggetlenil (oszlop, dob vagy télca) a
fenti leirdsnak megfelel, lehetévé teszi azon paraméterek meghatarozdsat, amely dltal a
tanulmanyban leirt koncepcié alkalmazhatd, ide értve a nagyobb |épték( fermentorok ,scale-

up” folyamatahoz és kezeléséhez bevezetett dimenzidé nélkiili szamokkal valé munkat is.
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