Fermentor/Bioreaktor MINIFOR.

Nasim cilem bylo navrhnout mensi laboratorni fermentacni tanéik s prisluSenstvim,
ktery by byl prakticky, snadno ovladatelny, zabiral minimalni plochu a i pres nizkou
cenu umoznoval méfeni a regulaci béznych kultivaénich parametrt v kvalité
dostupné jen u mnohem drazsich pfistroju.

Fermentor je koncipovan pro fermentace v malych objemech s moznosti méfeni a
kontroly v§ech dullezitych parametrud. Pfistroj je jednoduchy, pfehledny a obsluha je velmi
snadna. Fermentor potfebuje minimalni plochu na laboratornim stole (jen o malo vétsi
nez tento list papiru). Nékolik fermentord mulze byt pfisunuto k sobé €imz vznikne
souprava, ve které Ize provadét nékolik fermentaci zaroven. Toto je zvlasté vyhodné pfi
optimalizaci rGstovych parametr( kultur, biotransformaci, hledani riznych enzymovych
aktivit atd. Kazdy fermentor ma pfitom svou vlastni elektroniku, displej a klavesnici.
Kazdy fermentor je fizen dvéma mikroprocesory a mlze byt individualné programovan.
VS8ech Sest parametrii kultivace mikroorganismu Ize jednim pohledem odec€ist na
displeji. Fermentor nebo i cela fada fermentord muze byt pfipojena na PC vybaveny
programem FNet nebo SIAM firmy SYSMATEC (Visp, Svycarsko). V tomto ptipadé PC
fidi fermentory a umozriuje zapisovani a zpracovani dat podle potfeby.

K podstatnému snizeni ceny fermentoru doslo diky realizaci napadd a zlep$eni zaloZzenych na zkuSenostech
dlouholeté praxe v oboru:

e nadoba fermentoru 30-250, 500, 1000, 2000, 3000 a 5000 ml) je vybavena hrdly se zavity Pyrex se
silikonovym tésnénim zarucujici sterilitu a snadnou obsluhu, odpadaji drahé nerezové pfiruby a pfechod
k nadobé jiného objemu je podstatné levnég;si

e misto klasickych vrtulkovych michadek nebo slabych magnetickych michadek, byl pouzit novy
magneticky vibraéni mixer. Vibrace vedou k intensivnimu michani media a k dobrému pfenosu kysliku
pfi maximalni Setrnosti k burikam. Membrana umisténa ve viku taniku ho hermeticky uzavira a piné
nahrazuje drahou magnetickou spojku. DalSi vyhodou je, Ze se netvofi vir a neni potfeba zabran proti
nému. Tvorba pény je snizena.

e velkou novinkou je zavedeni nového typu pruzného michaciho disku FISH-TAIL, ktery napodobuje rybi
ocas. Jsou odstranény stizné hrany a viry na pokraji klasickych michacek, proto je tento typ michani
velmi uziteény pro buneéné kultury

e ohfivani a kontrola teploty je dosazeno novym tepelnym zaficem umisténym pod nadobou. Tepelné
zafeni je mediem rovnomérné adsorbovano a nikde nedochazi k pfehfati. Tim se zabrani pfipaleni
kultury na povrchu topnych téles umisténych uvnitf media a uSetfi se naklady na nadobu s dvojitym
plastém a ohfevného vodniho okruhu s termostatem. Z okoli tan¢iku tak zmizi pfivodni hadice a kabl.

e namisto bézného a nakladného vika z nerezu uzavirajiciho fermentory je u Miniforu pouzito nové umélé
hmoty (tato vS8ak neni v pfimém kontaktu s kulturou).

e pratok vzduchu je méfen hmotovym pratokomérem, ktery ve srovnani s trubickovym prdtokomérem
dava spolehlivé pritokové Udaje i pfi ménicim se tlaku a tim umoZriuje presné méreni a regulaci
rozpusténého kysliku zménou pratoku vzduchu.

e pouziti modernich mikroprocesorl umoznilo vyrobit fermentor/bioreaktor neuvéfiteiné malych rozmeért,
presto, Ze v zakladni verzi se méfi a reguluje az Sest rlznych parametr(.

Technicky popis:
Zakladni jednotka:

V zakladni jednotce jsou uloZeny napdjeni, IR zafi€, pratokomér, elektronika, kabelova
spojeni a mechanicka vyztuha. Pfistroj je kvili pfehlednosti konstruovan stupnovité.
V predni ¢asti zakladni jednotky je umistén ovladaci panel s displejem, mikroprocesor a
elektronika. Kovovy kryt zakladni jednotky slouzi jako plocha pro umisténi nadoby
fermentoru, pump a lahvi s rdznymi roztoky. Kvali snadnému pfistupu jsou pumpy
postaveny na nerezovych poli¢kach, které jsou libovolné nastavitelné na dvou zadnich
ty€ich. Na zadni strané z&kladni jednotky jsou konektory k pfipojeni pump a sitovy
kabel s pojistkou. Lahve s mediem a korek&nimi roztoky jsou umistény v praktickych
drzéacich s magnetem, ktery umozfiuje bezpecné umisténi na libovolném misté
vyhrazené plochy. Az sedm lahvi zde najde misto.




Ovladani:

Ovladaci panel se sestava z ¢tyffadkového, podsviceného
displeje a tastatury. VSechny veliCiny (teplota, pH, pO: ,
priutok vzduchu, michani a voliteny parametr) jsou
prehledné na prvni pohled. Ovladani je jednoduché a
logické. PFi prekroCeni nastavenym minimalnich nebo
maximalnich hranic parametrd zazni alarm, zminéna hodnota
na displeji je oznacena hvézdickou a na spole€ném vystupu
alarml se objevi signal slouzici k ovladani dalSich zafizeni
(napf. sbérace frakci a pod.). Kazdy fermentor mlze byt
pfipojen na PC pfes rozhrani RS 485. PC pouziva
fermentacni program FNet nebo SIAM. Diky programu jsou moznosti zadani a zpracovani dat prakticky
neomezené. Pocet ovladanych fermentor( téZ neni prakticky omezen (FNet je pro 6 fermentord, SIAM i pro 99).

Nadoba fermentoru:

Normalni velikosti dodavanych nadob jsou 500 a 1000 ml (jiné velikosti do 3 | mohou byt
dodany na zadost).

Nadoby jsou zhotoveny ze skla laboratorni kvality (Pyrex) a vybaveny hrdly (6 az 9) se
Sroubovymi uzavéry bézné pouzivanymi u bunéénych kultur. Na centralnim hrdle je
pfiSroubovan vibracni mixer. Bo¢ni hrdla jsou uréena pro odvod vzduchu, pH-elektrodu s
termoelementem, kyslikovou elektrodu, davkovani korekénich roztokd (H*, OH, Ziviny,
odpériova¢) ockovani a odbér vzorkd. Trubi¢ky jsou opatfeny Luer-Lock uzavérem nebo
specialni spojkou z PEEKU. Fermenta¢ni nadoba je odnimatelné spojena s vrchni deskou.

Michani:

Klasické vrtulkové michacky byly nahrazeny vibraénim mixerem, ktery pro
michani v malych objemech pfinadsi nesporné vyhody. Intensita michani je mobile cock
fizena frekvenci (0-20 Hz) a amplitudou zdvihu (4 - 8 mm). Frekvence
michani je kontrolovana mikroprocesorem. Mixer je pohanén
elektromagnetem umisténym vertikalné nad nadobou fermentoru. Je spojen
dutou osou s jednim, nebo nékolika michacimi disky. Vzduch je zavadén
pod spodni disk, coz zaru€uje optimalni pfevod kysliku do média. Nevznika
zadny vir jako je tomu u vrtulkovych michacek. Tento zpGsob michani je ke
kultufe Setrnéjsi nebot’ se nevytvareji pretlaky vznikajici na hrané rychle se
tocici vrtulky. Jest& mnohem Setrnéjsi je novy pruzny michaci disk FISH-
TAIL (viz nahofe)
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Regulace teploty:

K ohfivani media dochazi tepelnym zafenim ze zarice se zlatym reflektorem
umisténém pod nadobou fermentoru, kde zpuUsobuje pfirozenou konvekci.
Zé&reni je rovhomérné rozptyleno v mediu a nedochazi k nebezpe&nym prehiatim
a denaturaci kultury i pfi velmi malych objemech kultury. Vzhledem k rychlému
pusobeni a nizké teplotni kapacité spirdly zafice je regulace teploty podstatné
pfesngjSi. Teplotni Cidlo je umisténo v bani¢ce sklenéné pH elektrody a proto
reaguje velmi rychle. Slouzi zaroven k automatické teplotni kompensaci pH a
p02.
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Méfeni a stabilizace pH: e

Hodnota pH je méfena kombinovanou sterilizovatelnou pH elektrodou s vestavénym teplotnim €idlem. Pfidavky
kyseliny nebo baze jsou kontrolovany mikroprocesorem. Rychlost pfidavku je vypocitavana tak, aby nedoSlo k
pfesazeni nastavené hodnoty. Nastavovani konstant jako je tomu u PID regulatoru upiné odpada. Korekéni
roztoky jsou pumpovany pumpami PRECIFLOW, MULTIFLOW ¢&i Hi-FLOW. Rychlost pumpy je regulovana s
vyuzitim celého rychlostniho rozsahu pumpy 0-100 % (tento zpUsob regulace je jemnéjsi a presnéjSi nez
obvyklé zapinani pumpy s pevné nastavenou rychlosti). Pumpy nejsou pevné zabudovany a Ize je pouzit i jinde
nezavisle na fermentoru.

Novinkou je moznost zpracovani dat aktivity pumpy integratorem nebot' tdaj spotfeby korekcénich roztoku v ¢ase
pomoci integratoru umoZriuje kvantitativni vyjadreni aktivity kultury a jejiho rustu.




Mé&Feni a regulace rozpusténého kysliku: [R——

Koncentrace kysliku v mediu je méfena sterilizovatelnou Clarkovou kyslikovou elektrodou s automatickou teplotni
kompenzaci. Pouzitim velké katody je dosazeno rychlé odpovédi elekirody i pfi pouziti zpevnéné teflonové
membrany. Zaroven je zkrdcena doba polarizace. Regulaci provadi program podobny kontrole pH. Ke zvySeni
koncentrace kysliku dochazi zvysenim pratoku vzduchu (mass flow meter a proporcionalni regulator pratoku
vzduchu).

Privod a odvod vzduchu:

Vzduch je pfivadén pres sterilni filtr. Spotfebovany vzduch je odvadén ven z reaktoru pfes ﬁ
podobny sterilni filtr. Na zadost je mozné dodat chladi¢ s elektronickym chladicim e
elementem (Peltier) (pfivod chladici vody neni zapotiebi). Chladi¢ zabraruje ztraté vody z té"
fermentoru odpafenim. Vzduch proudi pfes elasticky, samocistici mikrosparger.

Pridavky a odebirani vzorki:

Al
Pridavky kyseliny, baze, prostfedku proti pénéni, ockovani a odebirani vzorku jsou |'f
provadény kapilarami (4) Sirokych injekénich jehel opatfenymi uzavérem Luer-Lock .
umisténymi v SirSim bo¢nim hrdle. Nepouzité vyvody jsou chranény Luer-Lock
krytkami. Sterilni odbérka usnadriuje odebirani vzorka.

Sterilizace:

Po oddéleni kabell a uzavieni konektor( &epickami je cely laboratorni fermentor sterilizovan jako obvykle v
autoklavu (120°C, 25 min.).

Rozméry:

Tak maly padorys fermentoru (22 x 40 cm) nebyl dodnes jesté nikym dosazen a uspofi kromé nakladi na
suroviny i drahou pracovni plochu v laboratofi. Pfitom dobry pfistup ke véem ¢astem fermentoru je zachovam.
Usporadani zasobnich lahvi, pump a portud je feSeno tak, aby byla dobra pfehlednost a kratké vzdalenosti.

Pumpy:

Na zadnich konzolach je misto az na ¢tyfi pumpy (PRECIFLOW, MULTIFLOW ¢&i Hi-
FLOW). Jejich pfipojeni je feSeno jedinnym kabelem pro napajeni a vS§echny signaly.
Pumpy jsou pfipojeny do odpovidajicich zasuvek na zadni strané fermentoru. Tyto
pumpy jsou kompaktni, velice kvalitni a isporné v provozu, nebot pouzivaji levné
hadicky a presto je priitok konstantni a zivotnost dlouha. Toto umoznuje specialni
mechanika.

Méreni a regulace pritoku plynt:

Novy méfi¢ a regulator pratoku plynd MASSFLOW byl navrzen pro pouziti MINIFORU pro bunécéné kultury.
Umozriuje regulaci pH pomoci kysliéniku uhli¢itého a eventuelné dusiku bez pouziti dalSich regulaénich stanic..
Lze ho ale pouzit i nezavisle na fermentoru.

Pritok plynu je méfen kvalitnim hmotovym pratokomérem. Hodnota pratoku je vycislena na displeji. Linearita
méfeni je +/- 3 % z méfené hodnoty a reprodukovatelnost +/- 0,5 % hodnoty (coZ je mnohem lepSi neZz bézné
udavané odchylky v procentech maximalni hodnoty!) Pratok plynd je regulovan specidlné vyvinutym
proporcionalnim jehlovym ventilem kontrolovanym mikroprocesorem. Pratok plynu maze byt programovam (50
kroku programu). Objemové signaly umoznuji stanovit objem protékajiciho plynu. MASSFLOW Ize dalkové
ovladat analogoveé i digitalné. Velkou vyhodou je moznost dokumentovani proslych objemu v zavislosti na ¢ase
(kinetické informace o kultufe).

Ovladani pocitacem:

K ovladani MINIFORU doporucujeme program FNET, ktery byl specialné vyvinut pro tento ucel a pfi jednoduché
a logické obsluze nabizi optimalni vyuZziti bioreaktoru. Az 6 fermentor(i, 12 integratori a 6 dalSich pump mize byt
pfimo ovladano pocitaem. Rozsahlejsi program SIAM je téz k dispozici pro mimofadné naro¢na pouziti.

Napajeni a spotreba proudu:

MINIFOR je napajen spinanym pocitatovym zdrojem (je vyrabé&n v obrovskych sériich, coz vede téZ ke snizZeni
vysledné ceny).

Napajeci napéti: 100-245 V/ 50-60 Hz

Spotfeba proudu: max. 400 W



Technické udaje:

Rozmeéry:

Displej:

Fermentacni tancik:
Tepelny zdroj:

Méreni teploty:
Presnost teploty:
Rozsah regulace teploty:
Méreni a regulace pH:

Rozliseni:
Presnost:

Méreni a regulace kysliku:

Rozsah méreni:

Méreni pratoku vzduchu:
Tlak vzduchu:

Regulace vzduchu:
Michani:

Volitelna regulace:

Odbér vzorku:
Pumpy:

Externi alarm:
Pracovni teplota:
Pracovni vihkost:
Vaha:

PC ovladani:

Dalsi prisluSenstvi:

22 x 40 x 38 cm (Sirka x hloubka x vyska)

LCD 4 x 40 cisel s podsvétlenim

z chem.skla s 5-8 hrdly objem 0,25, 11,21, 31,51 (jiné objemy na prani)
specialni tepelny zari¢ se zlacenym reflektorem 5 V/150 W

0-99,9°C po 0.1°C (Pt 100)

+/- 0,2°C (od 0 do 60°C)

5°C nad teplotou mistnosti do 60°C (s Peltier chladi¢em jiz od 15°C)

0-13 po 0.01pH sterilizovatelnou kombinovanou pH elektrodou se
zabudovanym termocidlem Pt 100, automaticka teplotni korekce

Variopin konektor, dvoubodovéa semiautomaticka kalibrace

0,01 pH

+/- 0,02 pH

sterilizovatelna elektroda typu Clark s rychlou odpovédi a zesilenou
teflonovou membranou, télo elektrody PEEK, automaticka teplotni korekce,
dvoubodovéa semiautomaticka kalibrace

0-25mg O/ po 0,1 mg/l

0-5 I/ min. po 0.1 I/min. hmotovym pritokomérem

0,05 - 0,2 MPa

proporcionalnim ventilem (kov s pamétovym efektem)

elektromagnetem 0 - 20 Hz, 12 V// 40 W, sterilita jako s magnetickou spojkou
Jjeden volitelny parametr se vstupem 0 - 10 V mize byt méren a regulovan
ve volitelném sméru (se stoupajici nebo klesajici hodnotou)

(pouZiti pro odpériovani, pCO,, optickou densitu, vodivost a jiné)

4 kanyly pramér 3 mm s Luer-Lock

konektory pro 4 pumpy Preciflow, Multiflow, HiFlow (dalkové proporcionalni
ovlédani rychlosti 0-100%)

signal 12 V/1 A

0-40°C

0-90%

7,5 kg

kompletni kontrola aZ 6ti fermentor a zpracovani dat pomoci programu
FNet nebo SIAM

- pumpy (PRECIFLOW, HiIFLOW, MULTIFLOW, linearni davkova¢ VIT-FIT)
- Integrator pump (pro jednoduché ziskani kinetickych udajl kultury, aktivity etc.)

- elektrody pH, pOa,

- mensi a vétsi fermentaéni nadoby

- elektricky chladi¢ vystupu vzduchu princip Peltier (bez pfivodu vody)

- chladici prst pro kulturu

- fermentaéni nadoby s dvojitym plastém
- automatické odebirani vzork( (OMNICOLL)

- vzduchovy redukéni ventil

- adaptor pro pouziti fermentoru pro bunécné kultury

- zafizeni k odpénovani
- air lift adaptor

- FNet s integraci aktivity pump (fermentacni-program www.sysmatec.ch

- SIAM pram. program pro fermentace s moznosti vlastniho uspofadani podle potfeby uzivatele
- ndhradni soucastky a spotfebni material

- MASSFLOW méfeni a regulace pratoku plyn a automatické kontroly pH a pO; u buf. kultur
- vahovy modul pro kontinualni procesy

- v pfipravé opt. detektor pro turbidostat

- dal$i zafizeni a modifikace na prani klientl
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