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Einleitung

Hefen sind ein wesentliches Hilfsmittel fiir eine Vielzahl an
biologischen Produktionsverfahren. Um eine effektive Prozessfiihrung
zu gewahrleisten, missen Hefen in Vorkulturen in ausreichender
Menge und Qualitat hergestellt werden. Fiir eine optimale Nutzung
der eingesetzten Substrate ist ein aerober Stoffwechsel der Zellen
anzustreben, der eine ausreichende Sauerstoffversorgung voraussetzt.
Eine Uberversorgung mit Sauerstoff fiihrt jedoch zu oxidativem Stress
und starker Schaumbildung, die oft aufgrund geltender Regularien
nicht chemisch unterdriickt werden kann. Eine optimale
Sauerstoffversorgung des Prozesses stellt somit eine
verfahrenstechnische Herausforderung dar.

Material und Methoden

Fir die durchgefiihrten Experimente mit S. pastorianus wurde ein
Propagator im TechnikumsmaRstab verwendet, die Beliiftung findet
mittels einer Venturi-Diise im Bypass statt. Zur Sauerstoffanreicherung
der Druckluft wird eine Hohlfasermembran auf Polymerbasis genutzt.
Eine gezielte Anderung der Partialdriicke fiihrt zu einer selektiven
Trennung von Stickstoff und Sauerstoff. Die Schaumbildung wird
optisch mit einer Lasermessung ermittelt.
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Abbildung 1: Funktionsprinzip
der Hohlfasermembran

Abbildung 2: Schematische Darstellung des Propagators

Das Design of Experiment basiert auf einem 23 faktoriellen Design,
wobei mit Volumenstrom, Pulsdauer der Begasung und der
Sauerstoffsattigung (PO,) drei essentielle Parameter der Begasung mit
jeweils drei Zustanden untersucht wurden.

Tabelle 1: Untersuchte Prozessparameter (P1, P2, P3) und zugehorige Level (-, 0, +).

P1: Begasungsrate | P2: Pulsdauer| P3:PO,

[vwm] [s] [% vol]
- 0008 100 21
Level 0 0.017 150 25
0.025 200 29
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Ergebnisse

Die BelUftung mit sauerstoffangereicherter Luft zeigte eine
Verringerung der notigen Volumenstrome und dadurch eine reduzierte
Schaumbildung im Bioreaktor.
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Abbildung 3: Verhaltnis der Schaumhodhe zum Flissigkeitsvolumen im Propagator
im Verlauf der Prozesse
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J: Teilchenstromdichte
D: Diffusionskoeffizient
dc/dx: Konzentrationsgradient

Eine hohere Sauerstoff-
konzentration c erhdht die

Aerobic Ratio

Teilchenstromdichte J und
flhrt zu einem
verbesserten Sauerstoff-
Ubergang ins Medium.
Insbesondere bei hohen 08 500
Zellzahlen kénnen somit
langere Verweilzeiten im
aeroben Zustand erreicht
werden.

Fazit und Ausblick

* Schaumbildung und oxidativer Stress auf die Zellen wurde reduziert

* Die bedarfsgerechte Versorgung mit sauerstoffangereicherter Luft
ermoglicht geringere Volumenstrome, kleinere Nennweiten und
geringere Driicke in den Versorgungsleitungen

* Die Ergebnisse dienen als Basis fir die Entwicklung eines Konzepts
zur adaptiven Regelung der Sauerstoffzufuhr
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Abbildung 4: Anteil der aeroben Prozesszeit (Aerobic
Ratio). Die aerobe Prozesszeit definiert sich Uber eine
Gel6stsauerstoff-Konzentration > 0,5 mg/L O,
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