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A tervezes filozofiaja — a tervezes celja

Gazdasagos, jol teljesitd, biztonsagos rendszerek tervezese
Leptekfiggo
® Laboratorium: flexibilitas, valtozatos igények

® Ipari alkalmazas: megbizhatosag, koltség, jogszabalyok
Rendszer a rendszerben

Altaldban a tervezett reaktornal kisebbre felirt adatokbdl, és
osszefuggesekbol kell kiindulni

ElsGsorban aerob fermentaciokkal foglalkozunk.



A tervezes filozofiaja — informacioforrasok

Gyakori tervezesi es scale-up kritériumok, tevhitek: elmeleti, egyparameteres,
kisérletes, alacsony lépteknovelesen alapulo, idealizalt -> ezek a legtobb esetben
nem elegenddek a jo tervezeshez

Valoban fontos, leptekfiggo/leptekfiggetlen kritériumok ismerete
~Magikus szamok” —fenntartassal kell kezelni 6ket

Szamos 0sszefiggod tenyezo kolcsonhatasa

Egyensulyt kell teremteni:

® Elméleti megfontolasok

® Empirikus, tapasztalati adatok
® Okolszabalyok

® Jozanész:)

Szamos ismetlés és iteracio



HG- es oxigentranszfer — egy kis BIM ismétles

OTR: oxygen transfer rate,
oxigénatadasi sebesség [g/(m3*h)]

OTR=Kga (Po, — Po.*)a, OTR =K, a (C*-C)
® (Po,—Po_*), —az atlagos nyomaskilonbsegen ® C*—atelitesi oxigénkoncentracio [g/m3]
alapulo hajtoero [bar] .

C —az aktualis oldott oxigenkoncentracio
® K,ja-oxigéntranszport egyUtthato [g/m3]

[9/(m3*h*bar)] ® Ka-azeredd folyadékoldali térfogati

oxigénabszorpcios egyUtthato [1/h]
OTR:(H/YX/O)*X Q’co’c - Qmet e Qmech
* x-—sejtkoncentracio [g/m3] * Q,,—ateljes keletkez6 h6mennyiség

* M- fajlagos novekedési sebesséqg [1/h] * Q. — metabolizmus altal termelt h
*  Yy0-0xigén hozam [g/q] * Q,,..n —amechanikai hobevitel

mech



HO- es oxigentranszfer — kolcsonhatasok

® A ket tenyezod 0sszefugg, altalaban a hoatadas a limitalo tenyezo

® Amennyiben a jo oxigentranszfer a cél - > nagy sejttomeg, gyors novekedes
érheto el, de jo h6atadas szikséges -> intenziv keverés, mechanikai terhelés

® Alegmagasabb oxigenigeny altalaban a fermentacio vegen fordul elo

tulméretezzik a rendszert a csucsterhelésre VAGY csOkkentjuk a fermentacio sebességét



HO- es oxigentranszfer — a lepték hatasall.

Table 1.1 Oxygen- and Heat-Transfer Requirements: Effects of Scale

OTR Volume®* Pressure % Oxygen® Power  Heat Load  Coolant®

mmol/Lh  m’ psig hp Btuth x 108 °F
150 1 15 21 5.0 0.084 40
200 1 23 21 4.9 0.107 40
300 1 35 21 1.1 0.161 40
400 1 35 19 6.9 0208 40
150 10 15 21 50.2 0,884 40
200 10 25 21 50.0 1.078 40
300 10 35 21 757 1.621 22¢
400 10 35 30 71.0 2,096 5

Liguid volume,

Mole percent of inlet axygen.

Coolant flow is 35 galymin for the 1-m® vessel and 100 gal/min for the 10-m® vessel.

If 40 °F coolant were used instead of 22 °F and 5 °F, 194 fi? and 748 fi* coils would be required,
respectively.
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Table 1.2 Fermentalion Histories: Oxygen and Heal
Transfer for Unlimited and Limited OTR

Time Cell Mass OTR - H -
” 7 . 7 h Eﬂ' mmﬂ']fr-'.h h-l
HO- es oxigentranszfer —a I I I 11 I II

léptek hatasa ll. 10 20 19 38 06 06

1.8 36 34 68 0.6 0.6

33 66 62 124 0.6 0.6

59 118 11 222 06 0.6
10,5 200 197 350 0.6 056
183 298 344 350 0.6 038
31.0 390 382 3530 0.6 029

Nem lehet egy paramétert (pl. a
sejtkoncentracio) kiragadni a

rendszerbdl, lehetéleg mindent
osszefuggésekben kell vizsgalni.
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50.0 - 350 - 022

500 478 938 3350 0.6 023 |




Az OTR-rel kolcsonhato parameterek

® Habzas

® Kevesbe hasznosul az oxigén, mas mUszaki problémakat is jelent

® Mechanikai gatlas (habtordk — kilon tengelyre erdsitve) vagy kémiai modszerek
(downstream muUveletekben hatranyos— pl. szilikonolaj a membranszirdket karositja)

® Kimeno levego rendszere vedett legyen, és konnyen tisztithato
® Gaz hold up (gazvisszatartas)
® H, = gazterfogat/teljes terfogat

® Az osszterfogat megnd a rendszerben lévd gaz miatt

A habzas nehezen jelezhet0 el6re, a hold up pedig figg a levegdztetestdl, emiatt tervezni kell
egy ,freeboard”-ot (a reaktor azon része, melyet Uresen hagyunk), térfogata altalaban 20-
30%-a a reaktor teljes téerfogatanak.



Az OTR novelese es a kovetkezmenyek |.

OTR =K a (Po, —Po, %)y

Lehetdsegek az OTR novelesére:

* K,a (K@) novelése —a gazzal bevitt teljesitmeny, vagy a gazsebesseg
ndvelésével. Hatédsa ismert, de nem jelentOs egy bizonyos hataron tul.

® A nyomas novelese — mechanikai és fiziologiai problemak

® Oxigendusabb levego betaplalasa — koltseges, robbanasveszelyes, foleg
laborban alkalmazhato

> az OTR nem novelheto tetszolegesen




Az OTR novelese es a kovetkezmenyek Il.

® Gazsebesség —elvileg aranyos az OTR-rel, de novelése
® Csokkenti a gazzal bevitt teljesitményt — intenzivebb keverés szikséges
® Noveli a habzast és a hold up-ot
® Egyes organizmusoknak arthat (pl. emlds sejtek)
® Leptekfiggo a hatasa es a koltsege
® Gazzal bevitt teljesitmeény
® Afermentlébe szallitott energia: keveréssel vagy buborékokkal jut be

® A jelentosége attol figg, hogy a keveré alakitja-e az aramlasi viszonyokat vagy a gazaram
(elarasztot reaktor) — a gazexpanzio altalaban a bevitt energia max. 10-15%-aert felelos

® Szamos empirikus 0sszefiggés, de erésen 6sszefiigg a keveréssel



Keveres |. — alapveto megfontolasok

® Harmas funkcio: homogenizalas, diszpergalas es energiabevitel - kompromisszum
® Merete limitalt — beepités leszerelheto tetdon vagy szerelonyilason keresztil

® 1500-8oo0 literes, vagy nagyobb fermentoroknal praktikusabb a szerel6nyilas hasznalata,
azonban ennek is limitalt a merete — a kever0 a fermentorban is 0sszeszerelhetd

® Atmérdje altaldban a reaktor atméréjének 35-45%-a

® Nagyobb keverokhoz vastagabb tengely, er6sebb csapagyazas és hajtas kell (nyiroerok
nagyobbak)

® Fordulatszam noveléese — vibracios problemak

* Kompromisszum a teljesitményjellemzdk, a keveresi karakterisztika, a fermentle
mennyisege és a benne hato erok alapjan

® Nagy keruleti sebesseg és nyiras: sejtkarosito hatasa lehet
® Egysejtiek ellenalloak
® Micéliumot képezd organizmusok bizonyos hatarokig ellenalloak

® EmlIGs sejtek rendkivil erzekenyek



A hoatadas

Hajtoerd: homersekletgradiens — AT
Legalabb ket mozgo kozeg, és a reaktor fala —harom kilonb6z6 parameter

Leteznek empirikus 6sszefiggesek — vegyiparban alkalmazott
osszefuggesek a fermentlere nem mindig altalanosithatoak
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Aerob reaktorok hitese
® Alacsony hitofolyadek homerseklet
® Csokigyok —magasabb koltseg, szivargas
Recirkulacio — szennyezodesveszely megnd, aramoltatas koltseges

Fermentacio visszafogasa eredmeényes lehet



Fermentleé reologia

A reologiai karakterisztika befolyasolja a kevereést, a
ho- és oxigéntranszfert.

* Egysejtiek: newtoni folyadek, viszkozitasa
fuggetlen a nyirderotol és —fesziltseqgtol, de figg
a fizikai-kemiai paraméterektol

» Kivetel: ha maga a médium nem-newtoni (pl.
magas kemenyito- vagy feherjetartalom)

* Pszeudoplasztikus viselkedésiek a micéliumot
képezd organizmusokat (Streptomycetes) vagy a
poliszarchacharidokat (pl. xantan) tartalmazo
fermentlevek

* Morfologiai jellemzdk — rekombinans Uton a

viszkozitas valtoztathato

Egyes miceliumok Bingham plasztikus

viselkedest adhatnak a fermentlének
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A keveres tipusai

® Mikrokeveres: lokalis keveres, a gaz diszpergalasa
® Magas oxigen- eés hdatadashoz intenziv turbulens keveres kell
® Nagy befektetett teljesitmeényt igenyel

® Aturbulencia miatt nagyok a folyadekban eébredé erdk - degradacio

® Makrokeveres (fotomeg keverés): homogenitas fenntartasa
(,up-to-bottom” keverés)

® Szikséges a megfeleld monitoring kivitelezéséhez

® SzamszerUsitheto a keverési idovel: egy kezdetben homogén fermentle egy ,,zavar” (pl. sav
adagolasa) utan mennyi idé mulva lesz ismét homogeén

® Tokeletes homogenitas nem érheto el

® Orvényképzddés: ferdén (15°) beépitett keverével csokkenthetd

Nincs optimalis keverdtipus, mely mindkettot kieleégitoen vegzi. Mindkettot erGsen
befolyasoljak a kevero paraméterei, a reologiai tulajdonsagok és a tartaly
eometriaja.



Keverok

Rushton turbina — a leggyakoribb Marine propeller

® ElSny: nagy energiafelvétel és —kozvetités, jol ® ElSny: jo tengelyiranyu keveredést okoz

karakterizalt viselkedés f\ e , ,
® Hatrany: alacsony a teljesitmenyfelvétele, ezért a

® Hatrany: alacsony axialis aramlast okoz (up-to- gaz diszpergalasahoz kevésbé jarul hozza
bottom keverés gyenge), és a tengelytdl
tavolodva jelentdsen csokken a keverés

hatékonysaga, 6nmagaban nem célszer(

alkalmazni
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A reoldgia hatasa
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Nem-newtoni folyadekoknal a kever6tdl tavolodva a nyiroero csokken, a viszkozitas
pedig nd -> o kevereés csak kdzvetlenil a keverd mellett torténik, hajlamos
levegOcsatorna kepzddni a keverd tengelye kordl



Emlos sejtek

OTR szUkséglet altalaban alacsonyabb, mint mikrobialis kultdraknal
Degradacio sokkal konnyebben torténik

Megfelel6 kevero: homogenitas fenntartasa, de alacsony mechanikai eréhatas
Torolemezeket nem célszerU alkalmazni

Egy lehetseges megoldas az ,elefantful-keverd”
® Ipari alkalmazasokban gyakori
® Scale-up jol karakterizalhato
® Jo OTR-t es up-to-bottom kevereést biztosit

® Szuszpendalt es hordozohoz kotott sejteknél is hasznalhato




Fermentor tartaly tervezese I.
Alapveto megfontolasok

Helykovetelmeny — korlatok, kiszolgalo egysegek figyelembe vetele

Szallitas es 0sszeszereles — kesz tartalyok altalaban jobbak es olcsobbak,
altalaban 4,5-4,6 meternél nagyobb atmerdnél a helyszinen epitik egybe

Eladoi megfontolasok — a leptek novelésevel a kompetens forgalmazok
szama csOokken ->kompromisszumok

Standard meretek hasznalata — szabvanyos kiindulasi anyagok
Specialis reszek — pl. felgomb alaku fenek ,mitosza”

Biztonsagi elGirasok — a gyarto és a tervezo felelossege is!



Fermentor tartaly tervezese Il.
Anyagok

A felhasznalt anyagokkal szembeni kdvetelmeények:

® Osszeférhet6ség az organizmussal

® Ellenallas a fermentle/tisztitoszerek korroziv hatasaval szemben

® Gazdasagossag, jo elettartam
® Rozsdamentes acéel hasznalata

® Otvozetek (pl. molibdén csokkenti a korrdziot és segiti a varratok készitését)

® Nem kell mindig a legjobb

A gyarto ritkan tesztel az adott korilmenyek kozott



Fermentor tartaly tervezese llI.
Varratok es felUletek, tisztitas

® Hegesztések
® Biztonsagi el6irasok
® Aszeptikus korilmények biztositasa
® Simasag, korroziovédelem

® Oxidacio, es hibamentes varratok — inertgazas hegesztessel
® FelUletek

® Simabb feltletet konnyd tisztitani, de dragabb

® Atartalyt tekintve az egyik legnagyobb dilemma a tervezés soran

® Kompromisszum kell a teljes élettartamra vetitve
® Tisztithatosag
® CIP elvegezhetod legyen
® Sima felUletek el6nyosek, lehetbleg szabad kifolyas minden pontbdl
Szilard anyag ne rakodjon le sehol

Karbantarthato, javithato legyen



Fermentor tartaly tervezese IV.
Csocsatlakozok es kopenyter

® Csatlakozok: megbizhato, steril kapcsolat
® Szabad kifolyas, egyszerd tisztitas — beéepites ferden
® Belsd felszinekre ne keriljon a hozzaadott folyadek
® Kopenytéer
® Alapveto funkcion tul fizikailag erdsiti a tartalyt

® Tervezzink-e a tartaly aljara?

® ool alatt nem célszer(, kevésbe jarul hozza a héatadashoz, mint amennyire néveli a

koltsegeket ~
® Ha van csOkigyo a rendszerben, akkor célszer( inkabb azt tulmeretezni /t_ : N
A hold-up-ot is tervezni kell — magasabb folyadekszint ( » |
\ ./ y

Karimas csatlakozok -> kisebb fesziltsegek




Fermentor tartaly tervezese V.
Csokigyok, torolemezek

® CsoOkigyok
® Koltsegnovelo
® Csovek kozotti hely nagyon fontos — minimum 15 cm
® Ellenall a fermentacios korilmenyeknek
® Szivargasveszely
® Torolemezek
® Inkabb hegesztett, mint csavarozott, de a bonthato illesztes megkonnyiti a tisztitast

* Altaldban 4-et hasznalnak, szélesséqgik a tartalyatmérd kb. 10%-a



Fermentor tartaly tervezese VI.
Gazelosztok, szerelonyilasok, latoUvegek

® Gazelosztok
* Altalaban gy(r(G alaku ,cs6”, a lyukak lefelé néznek

® Alyukak a keverd belso eleivel egyvonalban legyenek

® SzerelOnyilasok
® Sterilebb korilmeényeket biztosit, mint a leszerelheto tetd
®  40-45cm atmérd minimum, maximalisan 70-75 cm javasolt
® Elhelyezés altalaban a tartaly tetején — egyéb eszkozok korlatozzak a teret

® Lehet6 legrovidebb perem, jo tomites

® Latouvegek
® Kor alaku a célszer(, a tomités itt is fontos

® Nem feltétlenil kell beépiteni



Fermentor tartaly tervezese VII.
Leereszto csonk, goz zaras

® Leereszto csonk

® Sdillyesztve szerelt diafragma szelep

® GOzzel sterilezheto legyen

® Kozvetlenil a tartalyhoz kapcsolt nem hasznalhato
aszeptikus fermentaciokhoz

® GoOzrendszer

® Lehetoleg rovid csOrendszerek
® Holttereket kerulni kell

® Minden felszin (ami a fermentléevel erintkezik) kozvetlenul sterilezhetd legyen

® A csoOrendszer is sterilezhetd legyen, 6sszeszerelt allapotban is, valamint kénnyen
tisztithato



Fermentor tartaly tervezese VIII.
Keverorendszer

Elhelyezés alul vagy felGl?
® Felso keverd: tomités egyszer(Gbb, aszeptikus

® Also kevero: rovidebb tengely kell, egyszeribb mechanikai szerkezet, egyszeribb karbantartas, csokkenti az
0sszmagassagot, de fontos a jo tomites

Tomités

® Vegyipari alkalmazasokkal szemben itt nem csak a szivargas elkerilése a cél, hanem az aszeptikussag is
Tengely vibracio

® Tulmeéretezés (a tervezett korlatok 70-80%-aval szabad Uzemeltetni)

® Nem newtoni fermentleveknél bonyolult szamitasok szikségesek
Tengely iranyultsag

® Mikrobialis fermentacioknal célszer( figgdlegesen elhelyezni

® EmlGs sejteknél: megdontve (15°) -> 6rvéenyképzddes miatt
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ESETTANULMANY — KIINDULASI
PARAMETEREK

Termék: intracellularis, rekombinans 11
organizmus s

4 ports for pH, tamp., pCy elek.
5 sampie valve with
steam connection
6 harvest valve with
steam connection
7 inoculum valve array
with steam connection
8 connection for
acid, base, antifcam
9 3 blade sagment impeller
10 air inlet filter
of agration basket
11 air outlet filter
of aeration basket
12 aemtion basket
13 exhaust cooler
14 high foam alarm
15 exhaust finer
16 rolief valva
17 mechanical seal
18 molor
18 sensor port
20 several sight glass
with light {not shown)
21 Iateral sight glass

Eves termelés: 30.000 kg/év tiszta,

szaritott anyag

Tisztitas hatasfoka: 80%

Biztonsagi fokozat: BiosafetyLevel 2

Validalas: készilék validalasa, cGMP

megfelelés

MUkodesi ido: 330 nap/év - 24h/nap —7

nap/hét




ESETTANULMANY - ELVARASOK

FERMENTACIOS JELLEMZOK:

®Maximalis hasznos térfogat: 20 |

®*Maximalisan elérheto sejttomeg (szaraz anyag): 20 g/I
®Kivant Gzemi sejttomeg: 50 g/l

®Maximalis termék expresszio: 0,05 g/g sejttomeg

*Glukoz ered6 hozama (Yx/s): 0,4

°Oxigen ered6 hozama (Yx/o): 1,0

°Fenntarthato novekedési sebesség: 0,3 1/h (T=30 °C, pH=6,5)
*Taptalaj: sok, élesztd extrakt, tiamin, glikoz

*Uzem méd: glikdz limitacio, kezdeti sterilizacid minden komp. betéplalas
eseten, kiveve tiamin (steril szUron keresztili adagolas)

*T=30°, pH=6,5 (kénsav és ammonia gaz adagolas)
°Oldott oxigen: 30%

®HGtes: 4°-os fermentlé a cél (30 perc, levegoztetés nélkil)




ESETTANULMANY - anvacueriecex

Eves hozam (tisztitott, szaraz anyag) 30.000 kg

Tisztitas hatasfoka 80 %

Fermentor éves termelése 30.000 kg / 0,8 =37.500 kg

Termék hozam (g/g sejt) 0,05

Eves sejttomeg termelés 37.500 kg / 0,05 = 750.000 kg

Kivant sejttomeg koncentracio 50 g/I

Eves fermentacids térfogat 750.000 kg x 1.000 g/kg / 50 g/I =
15.000.000 |

Ciklusidé 24 h

Fermentacids ido 16 h

Allsi id6 8 h

Eves miikédtetett napok szama 330

Napi fermentacios térfogat

15.000.000 1/ 330 = 45.450 |

OTR = (0.3) (50) (1000/32) = 469 mmol/L+.
0 = (0.12) (469) (4) (22,725) = 5.12 x 10° Btu/h,




Vé
ESETTANULMANY - ELOZETES MERETEZES
SZAMITASOK

® FONTOS! Hosszu atfutasi idejl berendezések (tartaly) meretezésével kezdeni

® Fermentor mérete - standard tartaly atmérd

® Fermentorban uralkodé nyomas: maximum 2,07 bar

® Nincs oxigénnel valo dusitas

® Gazsebesség: 0,033 m/s (adott p-T értéken)

® Teljesitmény felvétel: maximum 4,91 kW/m3

® di/dt arany ne haladja meg a o,45-6t

® HOGtoviz (T=1,67 °Q)

® Bemer{l6 csOkigyot keriljiuk, ha lehet



ESETTANULMANY — ELOZETES MERETEZES
SZAMITASOK

Tovabbi észrevetelek:

®Tartaly magassag es térfogat standard tablazatbol

®Turbinak szama: 12 lapat

®Szamitott tangencialis magassagot egesz szamra kerekitsuk

®A teljesitmeny egyenletes eloszlasu a turbina keverdkon

®A kopeny nyuljon tul a tangencialis magassagon



ESETTANULMANY — MERETEZESI SZAMITASOK

Total volume, m® 3250 3250 3250 3250 32,5T|
Liguid volume, m’ 2mn K] 2273 .73 o dy
Tank OD, in 108 108 108 108 108 . , , .
Adj, tan, ht, in 198 198 198 198 198 e § V|zsga|at para meterel
Unaer. liquid hi., in 162 162 162 162 162
Unaer, lig. ht./diam. 1.51 151 1.51 1.51 1.51 3 i .
Total ht./diam. 220 2.20 220 2.20 2.20 1 A A ¥ i i
g 2 28 2m n8 oo e 5kilénb6z6 tzemelési kondicioval
Percent fill 0 T0 70 T0 70
7 7
OTR, mmolfLh. 300 300 300 300 300 szamitva
¥, emjmin 180 180 180 180 180
Pressure, psig k] 40 15 30 30
0, mole frac. in 21 2 37 40 0 s .
Oy transfer eff., % B2 303 304 19.2 257 e 300 mmol / lh OTR folé e gyI k
Req'd. hp/100 gal ) 47 17 37 12 24
Tot. gassed hp req'd. 283 3 225 75 147 .
Toul g low, wd fin 365 400 26 B0 3o | esetben sem juthatunk
Oxygen Now, std. m'fmin 0 0 4.6 79 iz )
Acrated lig, ht., in 221 212 212 192 204 i

* Nem fogjuk tudni kielégiteni az

Mo, of wrbines 2 2 2 2 2

Mo, of axial impellers 1 1 1 1 1

Shaft speed, rpm Ij; 122 123 B8 108 . p “,

Turbine diam., in 4 46 46 46 46

Axial impeller diam, in 36 36 36 36 36 Osszes fe nte b b fela ItOtt
Turbine d, /d, ralio 0.43 0.43 043 0.43 0.43

Turhine tip speed, fpm 1578 1469 1481 1060 1301 o 7 e

Tol. ungassed hp 594 480 491 180 333 krlte rirumot

Gassed hp (lurbine) 283 i) 225 75 147

Heat load, Biu/h x 10¢ 3.968 1812 3.819 3.425 16 1

U, B e * Kompromisszumokat vagyunk
Coolant temp., *F 35 is 35 35 35

Coolant flow, gpm 200 200 200 200 200 o o0 .

Avail. jkt, area, i 457 446 446 399 425 ke nyte | ene k kOt ni

Coil area reg'd., i* 568 489 493 354 415

Coil pipe diam.. in 4 4 4 4 4

Pipe length, in 336 489 493 354 415

Coil spacing, in 45 55 5.5 BO 6.5

Coil ht., in 220 211 212 191 198




ESETTANULMANY — TERVEZETT
FERMENTACIOS MEGOLDASOK

® Az 5o g/l-es sejttomeg koncentracio 16 h alatt
torteno eleresehez lassitani kell a fermentacion

® Csokkentheto a hom.
® Médium Osszetetelen valtoztathatunk

® pH megvaltoztatasa

® T=22 °C-on: (ezt valasztjuk, ugyanis a tobbi megoldas plusz
kutatast igényel, ami a megrendeld plusz kéltsége lenne)

® Nincs erzekelheto hatasa a termekre

® Nagyobb inokulum igeny




ES ETTAN U L MANY — TERVEZETT FERMENTACIOS

MEGOLDASOK

SPECIFIC GROWTH RATE, h™'

0.1 y . i ; ; -
0324 0326 0328 033 0332 0334 0336 0338 0.4

A tovabbi szamitasok elvégzésehez kilonb6z0 egyensulyok és egyenletek
kellenek, amelyekkel leirhatova valik a ndvekedes kinetikaja a homeérseklet
figgvenyeben (ehhez azonban kiindulasi feltételeket kell allitanunk):

*t=0 idOpillanatban a tartaly megtoltése a kezdeti térfogatnal kevesebb
inokulummal

®Inokulacio t=o idopillanatban tortenik, ekkor a térfogat Vo

®Fajlagos novekedesi sebesseqg: p—Arrhenius

u = ayexp (-E, /R T,,)

-\\

1/T (1/K) x 100



ESETTANULMANY — TERVEZETT
FERMENTACIOS MEGOLDASOK

Table 14 Projected Fermentation History for the Design Example

Eredmény (22 ° C-on 300 mmol/lh-nal
nagyobb koncentracio nem érheté el)

*Ragaszkodunk az 50 g/l koncentracidhoz 16 h
alatt =>» (j tartaly méretezése

*Elvetjiik az 50 g/l , 16 h fermentaciét
=>» fermentacids térfogatot novelni kell +
tisztitasi eljarast is |éptéknodvelni kell

*Egyéb megoldas a fermentacio lassitasa
céljabdl (marad az 50 g/l és 16 h) =»t6bb
kutatas as nagyobb inokulum mennyiség

*Tobb tartaly haszndalata =»komplex folyamat

A Overall characteristics

e

Specific growth rate, i, h™! 030 Max. OTR, mmol/L'h 300
Yield coeff., g/g 0.40 Time OTR max., h 127
Feed glucose, g/L 250 Cells at max. OTR, g 528,873
Broth glucose, g/L 5 Vol. at max. OTR, L 16,527
Final volume, L 22,725 Cells at max. OTR, g/L 320
Final cell conc., ¢/L. 50 Inoc. cells, g 11,586
Initial cell conc., g/L 1.03 Inoc. volume, L 1,500
Initial volume, L 11,249 Tnoc. conc., g/L 11
Glucose feed, L 11,476 Nutrient set vol., L 9,749
0, yicld coefl., g/g 1.0
B. Detailed History

Time Volume  Cells  OTR N Temp. Ht. load
h L g/lL mmol/L+h ht °F Btu/h x 10°

0.0 11,249 1.0 9.7 030 860 0.24

10 11,290 14 130 030 860 026

20 11,346 19 174 030 860 0.29

30 11421 25 | 234 030 860 032

40 11,523 33 313 030 860 037

50 1,660 45 417 030 860 043

6.0 11,846 59 555 030 860 0.51

7.0 12096 7.8 733 030 860 0.63

8.0 12434 103 96.3 030 80 078

9.0 12,890 134 1254 030 860 0.99
100 13,505 172 161.5 030 860 127
11.0 14336 219 205.4 030 860 1.65
120 15458 274 257.2 030 860 2.17
130 16960  33.7 300.0 029 846 2.73

140 18,705  39.7 300.0 0.25 80.2 3.01
150 . 20630 45. 300.0 021 769 332
16.0 22,753 50.1 300.0 0.19 742

3.70




ESETTANULMANY — EERMENTLE HUTES

® Eredeti célkitizeés: 30 perccel a fermentacio vége el6tt 4 °C-ra valo hités

® Minimalis hitési id6: 5o perc Temperature Temperature

Time [min] © e
® Alternativ megoldas:
Hocserélo beiktatasa a fermentor utan! 0 74,2 23,4
5 69,7 20,9
® Megoldasi alternativak: 10 65 4 18,6
® HOtoviz homeérsékletének csokkentése
15 61,4 16,3
® Nagyobb hdcseréld felulet
® Nagyobb h{téviz aram 20 >7/6 14,2
30 50,7 10,4
40 44,5 6,9

50 39,0 3,9



ESETTANULMANY — TARTALY TERVEZESE

® Méretek

® Nyomasa: ~2,76 bar/ teljes vakuum

® Homeérséklet: 300°F~148,9°C

® FelUleti érdesség: 320 grit (belil), 180 grit (kivil)

® Torolemezek: 4 db (90°); 184"~ 467,36 cm magas; 9,6"~24,38 cm

széles (falhoz hegesztve) 2”~5,08 cm vastag; 320 grit

® Kopeny: 198" magas, SS304, (~4,14 bar/ teljes vakuum), -20-300°F (-
2819'148190C)



® Szereldnyilas: 22"~55,88 cm atmerd, O-
gyUrds tomites, 320 grit (beldl), 180 grit

(kivil)

® Statikus tomités: 0sszes O-gydrU

(EPDM-=etilén-propilén-dién-monomer)
® Latouveq: szerelOonyilasokra felszerelve

® Gazeloszto: gylrds, 36"~91,44 cm atmero, 40
db lyuk 0,250"~0,635 cm lyukatmérovel

2 db aszeptikus mintavevoé csonk

No. of turbines

No. of axial impellers
Shaft speed, rpm
Turbine diam., in

Axial impeller diam., in
Turbine d./d, ratio
Turbine tip speed, ft/min
Tot. ungassed hp

Gassed hp (turbine)

ESETTANULMANY — TARTALY TERVEZESE

108
46
36
0.43
1301
333
147



ESETTANULMANY — KEVER® RENDSZER
TERVEZESE

® Alulrol szerelt

® Motor: 200 hp, 1780 rpm, 480V

® Sebessegvalto: 144 kW

® Tengely: 4,5"~11,43 cm atmerod, 174"~ 441,96 cm magas, 320 grit

® Kever0: 2x46"~116,84 cm 12 pengés turbina €s 1x36"”~91,44 cm A-315

keverd, 320 grit

® Tomités: kettOs csuszogyUris tomites wolfram-karbidbol



ESETTANULMANY - KONKLUZIO

A vegleges tervezés egy sor kompromisszumon alapszik

A vegeredmeny nem elegit ki minden kezdeti igenyt, de
talalkozik a kliens igenyeivel

Tervezesi es Uzemeltetesi rutin szUkseges a mernoki
dontésekhez

Kiegyensulyozott iteracio szUkseges a sikeres tervezoi
munkahoz



Koszonjuk a figyelmet!

Slezsak Janos — Ddzsa Akos



Bioreaktorok tervezese, esettanulmany -
kerdesek

1. Mialegfébb kilonbség a laboratdriumba és az ipari felhasznalasra szant készilékek kozott?

2. Miaz OTR, mi a mértékegysége és hogyan szamitjuk ki az oxigénkoncentraciok és az oxigénadszorpcios
egyUtthato segitségével (képlet)?

3. Miagazhold up, és hogyan kell figyelembe venni a tervezés soran?

Mi a keverés harom f6 funkcidja?

5. Hogyan kerilhet6 el az 6rvenykepzddes mikrobialis, illetve emlds sejteket tartalmazo fermentlevek
esetén?
6. Hogyan befolyasolja a nem-newtoni folyadékok reoldgiai sajatossaga a keverés hatékonysagat?
/. Hogyan figg a fajlagos szaporodasi sebesseg a hdmeérséklettd|?
8.  Milyen megoldasokat hasznalhatunk a fermentacid lassitasara?
y g
9. Mely alkatrészek méretezésével érdemes kezdeni a tervezési feladatot? Miert?

10. Milyen habzasgatlasi megoldasokat ismer?



