Specifické poZadavky na strojné technologické zarizeni

pro biotechnologie

Ing. ZDENEK MASEK, Ing. BORIVO] NEMECEK, V§zkumny Gstav chemickych zafFizeni (VUCHZ), Brno

Kli¢ova slova: fermentor, kontinudlni sterilizdtor, separdtor, extraktor, flotdtor, odparka, krystalizdtor, filtry, su-
3drna, reaktor, ddvkovaci &erpadla, &idla méreni a regulace, teplotni spdd, odpaFovaci vijkon, termokompresor,

expandér, termolyzér.

VUCHZ se v§zkumem a ndvrhem zafizeni pro biotech-
nologie zabyvad jiZ od konce 70. let. V zésad& lze Fici,
Ze ve svych pracich vychazime z poznatkii, které jsme
jako tustav ziskali dlouhodobym zaméfenim na vyzkum
jednotkovych operaci, zejména v oblasti petrochemic-
kych, chemickych a potravindfskych vyrob.

Pro kaZdou novou technologii, pro kterou maji byt
navrZena strojni zaftizeni, se vychdazi ze zédkladni sklad-
by aparati v technologické lince a z toho potom vy-
plyne nutnost vyzkumné feSit nékteré apardaty nebo
soubor aparatii. S tim samozFejmé& souvisi nejen strojné-
inZenyrsky ndvrh aparédti, nybrZ také vyzkum a speci-
fikace pouZitého konstruk&éniho materidlu, kompletace
zafizeni, ndvrh meéfeni a regulace i provéfeni moZnosti
eventudlniho fizeni procesu.

V ¢em tedy je specifika zafizeni pro biotechnologic-
ké vyroby ve srovnéni.s jinymi technologiemi? V zésa-
dé lze konstatovat, Ze pro biotechnologické vyroby se
vyvijeji a vyrdb&ji aparédty, které dosud nebyly apliko-
vany v jinych vyrobéach. Jsou to fermentory, kontinuél-
ni sterilizdtory, sterilni filtry vzduchu a kapalin. V3ech-
na ostatni zafizeni, kterd v rznych konfiguracich tvofi
skladbu vyrobnich linek jednotlivfch biotechnologif,
tzn. separédtory, extraktory, flotdtory, odparky, krysta-
lizatory, filtry, suSarny, reaktory, nédrZe aj., miZeme
najit i v jinych neZ biotechnologickych provozech. Ne-
jsou to tedy zafizeni nova, nybrZ zafizeni modifikované
pro tyto technologie a postup pFi vyzkumu a névrhu
téchto zafizeni je obdobny jako pro’ jakékoliv jiné tech-
nologie.

PoZadavky na fermentadni zafFizeni miZeme rozd@élit
do dvou oblasti:

1. pro fermentory v oblasti neaseptickych vyrob,

2. pro fermentory v oblasti aseptickych vyrob.

V obou oblastech se na rozdil od jinych technologii
setkdvame se specifickymi poZadavky na aparéty, kte-
ré jsou dany tim, Ze pracujeme s Zivymi organismy, kte-
ré vyZaduji prfesné definované a homogenni pracovni
podminky v celém objemu a po celou dobu Kkultivace.
NedodrZeni téchto podminek mé za nésledek zmé&ny vy-
téZnosti, spotifeb energii, spotieb kysliku atd. U asep-
tickych vyrob mé nedodrZeni sterilnich podminek za
nésledek aZ kontaminaci. U biotechnologickych vyrob
se Casto stdva, Ze ve stejném zafizeni, za stejnych pra-
covnich podminek s nedefinovanymi substraty jsou vy-
téZnosti-a dalsi sledované parametry riizné. Tyto rozdily
miiZe vyvolat mald zmé&na ve sloZeni substrdtu, ve slo-
Zeni vody, Zivin apod. Aby se zajistily v3echny pracov-
ni podminky, homogenita vsddky, Zivin. pH, rozpusté-
ného kysliku i teploty v celém velkém pracovnim obie-
mu tak, jak poZaduje technolog na zéaklad& zjist&ni
v malych objemech, byla by v n&€kterych p¥ipadech spo-
tfeba potiebné energie extrémni. U provoznich zaFizeni
by to znamenalo netmérné zv¢Seni ceny produktu a
vlastni provoz by nebyl ekonomicky. Je proto nutné ne-
ustdld oboustrannéd vazba strojaf - technolog, aby bylo
moZno spoletn#& stanovit optimédlni a ekonomické fFeSe-
ni.

Optimalizovany kultivani proces miiZe byt preveden
do vétSich méfitek s pouZitim obvyklych postupi
.scale-up®“. U biotechnologickych vyrob v3ak tento po-

stup neni moZny bez pifechodu z ban€k na mensi fer-
mentory a teprve potom na fermentory provozni. Je to
ddno zejména rozdily v hydrostatickych tlacich u mo-
delového a provozniho fermentoru, pomérem ploch hla-
diny k objemiim fermentorti, geometrii michacich tstro-
ji apod.

V piipadé fermentorii pro neaseptické provozy mi-
#¥eme konstatovat. Ze ve VOCHZ byly provedeny rozsah-
1é vyjzkumné a vyvojové préace, na zédklad@ kterych byly
vyrobeny a uvedeny do provozu fermentory v SMC Pas-
kov na vyrobu krmnych bilkovin ze sulfitovych vyluhii
a v SELIKO Kojetin na vyrobu krmnych bilkovin z etha-
nolu. O té&chto zafizenich jsme jiZ dfive referovali.
V podstaté se dd konstatovat, Ze pro jakékoliv dal3i
aplikace s témito nebo obdobnymi substréaty, resp. pro
nové substrdaty a technologie se mohou tato zaFizeni po
uréitém ovéreni a modifikaci aplikovat. Dal3f nade pré-
ce jsou zaméfeny na optimalizaci michaci jednotky tak,
aby rozdé&leni energie na dispergaci plynu, homogeniza-
ci fermentacni zdpary a mechanické odpé&iovani bylo
pro konkrétni technologicky postup a kapacitu zafi-
zeni co nejvfhodné&jsi a nejekonomictéjsi. PoZadavky na
konstrukéni zpracovani a na vyrobni technologii ve vy-
robnich podnicich VH] Chepos by jiZ nemé&ly presah-
nout poZadavky, které byly kladeny na dosud vyrobené
aparéty. ‘

V oblasti vyvoje a vyzkumu velkoobjemov§ch asep-
tickych fermentord, které provddime v soufasné dobé
pro technolegie jiZ vypracované nebo specifikované,
tzn. fermentory o objemech 15 m?® a 150 m® pro v§robu
kyseliny citronové a L-lysinu, jsou z diivodu dodrZeni
aseptickych pracovnich podminek poZadavky na strojni
zaffzeni mnohem néro&né&jsi a to nejen na konstruk&ni
zpracovani a vyrobni technologii, nybrZ i na pouZiti ma-
teridlu. Pro vyrobu téchto zafizeni se pouZivd nejkva-
litn&j8f v CSSR vyrdb&na nerezavéijici ocel. Okruhy pro-
blémi nédvrhu takového zafizeni jsou na rozdil od
fermentori pro vyrobu krmnych bilkovin rozsifeny
o nutnost dodrZet sterilitu procesu, tzn. moZnost doko-
nalé sterilace nejen vlastniho fermentoru a v3ech pra-
covnich okruhii, avSak i armatur, filtr&i vzduchu, ucpé-
vek a ¢idel mé&Feni a regulace. V3echna tato komple-
taéni zafizeni ndm zplisobuji velké problémy. Jsou to
zatizeni, kterd nejsou ve vyrobnim programu VH] Che-
pos a zajistuji se jako subdoddvky z jingych VH] nebo
resortli. V soufasné dob& vSak kvalita ani sortiment
armatur vyrdb&nych v CSSR, filtrit vzduchu a &idel mé-
feni a regulace neodpovidd potiebam aseptickych pro-
vozll a zvlast& fermentordi. Volba ¢idel je jednou z nej-
obtiZn&jSich soufdsti priimyslového projektu. Idedlnf
je, jsou-li €idla sterilovdna pfimo ve-fermentoru sou-
tasné se sterilaci fermentoru. Podminkou je, aby &idla
byla odolnd pro teploty aZ 140°C a tlaku odpovidajici-
mu tlaku péry pfi této teplot&. V&tsina €idel tohoto typu
se zatim zajiSfuje z dovozu. Velkym problémem je ze-
jména kyslikovd elektroda, kterd m& nizkou Zivotnost.

Vime, Ze velmi potfebnym a na €eskoslovenském trhu
dosud chybg&jicim zafizenim je maloobjemovy fermentor
vybaveny potfebnym fizenim. Mnohad vyzkumna praco-
vist&, laboratofe nebo Skoly si pro sviij zdkladni nebo
aplikovany technologicky¢ vyzkum zabezpetili tento apa-
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rdat z dovozu. Takov§to maloobjemovy fermentor musi
byt jinak koncipovdn pro vyzkumnd pracovisté a jinak
pro vlastni provozy. MiiZeme konstatovat, Ze pfi FeSeni
tohoto fermenta&niho uzlu s maloobjemovym fermento-
rem jsou uvedené problémy s aseptickymi armaturami,
filtry vzduchu, ddvkovacimi Cerpadly a ¢€idly méfeni a
regulace zvétdeny navic tim, Ze je nutno tato komple-
tujici a dopliiujici zafizeni miniaturizovat, dokonale
propojit viechny potrubni trasy a zabezpelit jejich ste-
rilaci propafovdnim. Dalsim, nikoliv nepodstatnym pro-
blémem tohoto uzlu, je FeSeni fizeni, zejména dodéni
vhodného Fidicitho procesoru s hardware v poZadova-
nych terminech. V naSem tstavu bude vypracovén vlastni
uZivatelsky software. Pro konkrétni technologie miiZe
byt zdkladni uZivatelsky software zpracovdn podle kon-
krétnich poZadavkii uZivatele. Z tohoto pohledu vyply-
va, e ndvrh a konstrukéni Fedeni vlastniho fermentoru
je pro nas nejmensim problémem.

Chtéli bychom také objasnit, v ¢em spocivaji naSe
prace pfi vyzkumu a vyvoji zafizeni, kterd jsou sice jiZ
dnes v provozu chemického a potravinaiského primys-
lu, aviak pro biotechnologické vyroby je bez dalSich
nasich praci nelze pouZit. Af uZz se jedna o odpafovaci
stanice, krystalizatory, fluidni su3arny, reaktory, sepa-
ratory, filtry, extraktory nebo flotatory, je situace ob-
dobna. Vezmeme-li jako priklad odpafovaci stanici, kte-
rd tvoii z téchto uvedenych zafizeni jeden z investitné&
nejdraziich a nejdileZitéjsich uzld, je postup naSich
praci néasledujici: Pro konkrétni, pfesné definovanou
technologii, nejlépe formou procesni knihy procesu, je
potiebné zfermentovanou a odseparovanou piidu napf.
zahustit z n&jaké vstupni koncentrace na vystupni kon-
centraci. Podle charakteru média, jeho fyzikélnich vlast-
nosti, termolability a stanovené maximdlni zdrZné doby
na urcité teploté, miZeme na zédkladé zkuSenosti a
pifedpokladanych pracovnich podminek zvolit typ odpa-
fovaciho zafizeni, ktery je vhodny pro zahu3fovdni dané
pracovni latky za danych pracovnich podminek. V auto-
rizované zku3ebné ve VUCHZ, kde jsou instalovany ex-
perimentalni laboratorni, eventudlné ¢&tvrtprovozni od-
pafovaci zafizeni riznych typf, ovéfuje se potom vhod-
nost pouZiti zvoleného typu odparky pro zahuStovani
konkrétni pracovni latky. Je-li vysledek prvniho testu
kladny, ndsleduji dlouhodobé, opakované experimenty,
u nichZ jsou podle poZadavkii budouciho provozu mode-
lovany (pro poZadovany spad koncentrace a dany cel-
kovy teplotni spad) potfebny vykon zafizeni a velmi
dileZity provozni parametr Casové zdvislosti odpafova-
cfho v§konu, tzn. Ze je urfen interval ¢iSténi odpatova-
cf stanice. PFi tom se musi sledovat a udrZovat vypo-
¢itanad materidlovd a tepelnd bilance procesu, hydrody-
namické pomeéry, kvalita meziproduktdi a vlastniho pro-
duktu.

Po statistickém vyhodnoceni dlouhodobé& opakovanych
pokusii se stanovi rozloZeni teplotnich spadi pro jed-
notlivé pracovni stupn& odpafovaci stanice, vyhodnoti
zanédSeni teplosm&nnych ploch, vypofitaji se tepelné
ztraty a hodnoti velikost i stdlost odpafovaciho vykonu.
Déle se sleduji optimalni hydrodynamické pomeéry, které
je moZno upravit délkou a po&tem pracovnich trubek,
distribuci nastfiku na jednotlivé pracovni trubky. dcet-
nosti priichodil pfes jeden pracovni stupeii, eventudln&
cirkulaci pracovni latky. Z t&chto vSech ziskanych vy-
sledkii je moZno vypocitat teplosmé&nné plochy a geo-
metrii jednotlivgch aparati odpafovaci stanice, navrh-
nout topologii a propojeni stanice se snahou optimali-
zovat cely systém z hlediska nejmen3ich spotieb energif
(topnéd péra, chladici voda, elektrickd energie), maxi-
malniho odpafovaciho vfkonu a minimélnich nérokii na
obsluhu a ddrZbu provozni stanice. V praxi to znamena,
7e se provefuje moZnost pouZiti termokompresord, re-
kuperanich vyménikii tepla, expandérd, cirkulace chla-
dici vody, termolyzéri apod.

Paralelng s timto v§zkumem musi probihat také vy-
zkum vhodného konstruké&éniho materialu podle poZadav-
ki1 technologického pracovi3té s ptihlédnutim k charak-
teru a vlastnosti zpracovavané latky. Pro navrZenou od-
pafovaci stanici jsou také specifikovdna méfici mista,
prvky meéfeni a regulace, event. tizeni. Nasleduji kon-
struk&ni a projek&ni prace u vyrobcii zafizeni. V prii-

b&hu predvyrobnich etap u vyrobce jsou s ndmi konzul-
tovdny event. diléf zm&ny v ndvrhu, které jsou potiebné
z divodii materidlovgch, vyrobnich nebo vyrobné-
technologickych. Z téchto moZnych zmén vyplynou dal-
5i diléi ov&Fovaci prdce na modelovém zafizen{ v nasem
astavu.

Uvedeny piiklad vychézi z pfedpokladu, Ze hned prv-
ni ndvrh odpafovaci stanice je FeSitelny. V piipadé dil-
gich negativnich vysledkii se samoziejm& uvedeny po-
stup vétvi do vice alternativ a Cetnost experimentélniho
meéieni i ndvrhil je v&t3i. Na jednom konkrétnim pfipa-
dé pracuje tym pracovnikii at jiZ ve vyzkumu, nebo
v pfedvyrobnich sférdch vyrobce.

Stejnym, nebo velice podobnym zplisobem, se postu-
puje i pifi FeSeni daldich zafizenf pro tzv. jednotkové
operace. Cht&li jsme na tomto prikladu uvést, Ze tato
zafizeni nebo soubory zatizeni se vZdy navrhuji pro
konkrétni pracovni latky, pro dané kapacity a pracovni
podminky a Ze jejich pouZiti za jinych pracovnich pod-
minek, pro jiné kapacity ¢i média neni moZné bez po-
tiebnych tprav. Nejde tedy o velkosériovou vyrobu,
nybrZ v kaZdém piipad& o nové aplikace a modifikace,
resp. optimalizaci.

V soutasné dob& se pripravuje ve VH] Chepos FeSeni
problémi z oblasti strojniho zafizeni pro biotechnologie
v ramci statniho tkolu. V dkolu budou vyzkumné a vy-
vojové FeSena zafizeni a soustavy zafizeni, které jsou
pro biotechnologické vyroby Z&dény a v CSSR dosud
nevyfredeny. Ukol byl koncipovan se zfetelem na spln&ni
zavazki kladenych na CSSR komplexnim programem
Védeckotechnického pokroku zemi RVHP do roku 2000
v prioritnim sméru 5 — biotechnologie a ukoli vyply-
vajicich z Dlouhodobého komplexnfho programu rozvoje
a realizace biotechnologii v CSSR do roku 2000. Snahou
je, aby feSeni bylo komplexni, tzn. nebyla FeSena jen
vlastni strojni aparatura, nybrZ i potfebné kompletuji-
ci prvky, jako aseptické armatury, dédvkovaci Cerpadla,
filtry vzduchu, ¢idla mé&feni a regulace a moZnost po-
uZiti potitatového systému &s. vyroby, spojeného s tech-
nologickym procesem na vstupech i vystupech, vyba-
veného vné&j3imi pam&tmi a klasickymi periferiemi (hard-
ware) a moZnosti prdce v redlném ¢ase (software].

Konkrétnd budou v tomto tukolu FeSeny tyto problé-
my:

— vyvoj celé technologické linky na vyrobu L-lysinu,

— uzel fermentace pro vyrobu krmnych bilkovin
z rliznych substrati,

— uzel separace kvasniéného mléka,

— kontinudlnf hydrolyzér na lignocelul6zové mate-
ridly,

— fermentor pro zpracovédni lignocelulézovych hydro-
lyz4ata,

— mikrofiltrace,

— soubor aparatd pro biotechnologie [odparky, reak-
tory, kontinuélni sterilizdtory, fluidni susarny, krysta-
lizatory),

— maloobjemové aseptické fermentory o objemu 50
aZ 1500 1 v&etné fizeni,

— bakteriologické fitry vzduchu,

— aseptické armatury a Cerpadla,

— ¢idla méfeni a regulace.

Je nutno si také uv&domit, Ze vlastni v§zkumné pra-
ce je potfebné podFidit ekonomické efektivnosti feSe-
ného tkolu, V praxi to znamend, Ze napf. neni moZné
alternativni FeSenf né&kterych uzld technologické linky
s tim, Ze provozn& a vyrobn& nejekonomiCt&jsi varianta
bude zvolena pro konkrétni realizaci. Také s ohledem
na specifidnost n¥kterych aparatdi a pro maly rozsah
jejich potFeby ve v§robnéch, miZe z hlediska v§robce
vychézet ekonomickéd efektivnost vyzkumu téchto apa-
ratd nepfiznivé. Je proto nutno posuzovat ekonomickou
efektivnost citlivé z hlediska celospoletenské potFeby.

Musime konstatovat, Ze kol bude postaven pouze na
realizadnich vystupech, které bude odebirat vyhradné&
podnik zahraniéniho obchodu TECHNOPOL, nebot pfi
piipravé tkolu, aZ na malé vyjimky, nebyl Zadny ¢&s.
investor schopen potvrdit realizaci nebo technologicka
pracovidté zatim nemohla specifikovat konkrétni poZa-
davky na strojni zafizeni.

Zavérem bychom cht&li Fici, Ze strojni vyzkum je pfi-
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praven k feSeni uvedenych ukold. Pripraveny jsou
i vyrobni podniky VH] Chepos, zejména n. p. ZVU Hra-
- dec Krdlové, ktery bude také koordinaénim pracovidtém
uvedeného stdtniho tkolu. Pro kvalitni feleni je v3ak
nezbytnd spoluprdce strojaifi a technologli. Dosavadni
spoluprdce technologii a strojaiii ukédzala potFeby no-
vych vazeb a vztahi pro optimélni postup vyvoje no-
vych technologif od zédkladniho vyzkumu aZ po realiza-
ci velkych zafizeni.

Masek Z. - Németek B.: Specifické poZadavky na stroj-
ng technologicka zafizeni pro biotechnologie. Kvas.
prim. 32, 1986, €. 11, s. 273—275.

V ¢lanku jsou uvedeny a diskutovany specifické po-
Zadavky, které jsou kladeny na strojni zafizeni pro bio-
technologické vyroby. Jsou shrnuty dosud zrealizované
vysledky praci ve vyzkumné zdkladn& VH]| Chepos a na
piikladech popsdn postup feSeni pfi navrhu zafizeni
pro nové technologie. V zévéru jsou specifikovany cile,
které jsou sledovdny feSenim nového stdtniho tkolu.

Mawexk, 3. — Hemeuek, b.: TpeGosanua kK oGopynoBaHusM
aas Guorexwonormii. Ksac. npym. 32, 1986, Ne 11, crp.
273—275.

Crathsi COJEPHKHT MAHCKYCCHIO H TpeGOBaHHS, KOTOphIe
npeapsBieHbl K 0G0PYA0BaHHIO 115 GHOTEXHOJOTHYECKOTro
npoussoxctea. OGoGUIeHbl pe3yabTaTel paboT B HAYYHO-HC-
caenosaTeasckoit Gase obObennuennss XEIIOC u ua npHwme-
pax nNpHBOAHTCH pa3paboTka OOGOpPYJIOBAHHS JJf HOBOH

TeXHOJIOTHH, B 3aKJ0ueHHH TOJYEPKHYTH lleJbH, KOTOpPbIe
CJIeIYIOTCS HOBOH TOCY1apCTBEHHOH HayYHO-HCC/JAe10BaTeb-
cKoil Temoit.

Masek, Z. - Némeéek, B.: Specilie’Reqnirements on Tech-
nological Equipment for Biotechnologies. Kvas. prim. 32,
1986, No. 11, pp. 273—275.

In this article, specific requirements placed on ma-
chinery equipment for biotechnological productions are
reviewed and discussed. Results of experimental work
up to now realized in research basis of the Chepos
Group are summarized and the examples of procedure
in designing the equipment for new technologies are
given. Aims followed by solving the new state-aided
research task are specified in the conclusion.

Masek, Z. - Némeéek, B.: Spezifische Anforderungen an
Apparate fiir die Biotechnologie. Kvas. prim. 32, 1986,
Nr. 11, S. 273—275.

In dem Artikel werden spezifische Anforderungen
angefiihrt und diskutiert, welche an Apparate fiir die
biotechnologische Erzeugung gestellt werden. Es wer-
den die Ergebnisse der experimentellen Arbeiten zusam-
mengefasst, welche in der Forschungsbasis der Gruppe
der Unternehmen CHEPOS realisiert wurden und es
werden Beispiele des Verfahrens beim Entwurf von
Apparaten fiir neue Technologien gezeigt. Im Abschluss
werden die Ziele angefiihrt, welche bei der Lésung von
neuen staatlichen Forschungsaufgaben verfolgt werden.



