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Дана стаття присвячена комп’ютерному моделюванню гідродинамічної обстановки в ферментері з од-

новаловим і багатоваловим перемішуючим пристроями. На підставі проведених досліджень вдалося 

встановити особливості утворення воронки. Було проведено порівняльний аналіз гідродинаміки потоків 

рідини, що виникають в об’ємі за рахунок використання перемішуючих пристроїв різноманітних конс-

трукцій. Запропоновано новітня конструкція багатовалового ферментеру, в якому унеможливлено ви-

никнення вортексної воронки 
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This article focuses on computer modeling of the hydrodynamic conditions in the fermenter with one -shaft and 

many-shafts mixing devices. On the basis of the research the features of formation of the vortex was found. 

Comparative analysis of hydrodynamic fluid flows that arising in volume by the usage of mixing devices of 

various designs was conducted. A modern design of many-shafts fermenter with avoidance of origin of vortex 

was made 
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1. Вступ 

Розвиток виробництва типових продуктів біо-

технології – мікробної біомаси, органічних кислот, 

виробництво амінокислот та активних фармацевтич-

них інгредієнтів (АФІ) для фармацевтичної промис-

ловості орієнтовано на експлуатацію біологічних 

агентів (БА) різного фенотипу[1, 2]. 

Невід’ємним компонентом біотехнологічних 

виробництв є стадія культивування БА в ферменте-

рах різноманітного конструкційного оформлення та 

масштабу. Як правило вибір конструкції ферментеру 

обумовлений специфікою БА та продуктивністю ви-

робництва. 

Фармацевтична біотехнологія, особливо та її 

частина, що обумовлена отриманням АФІ у відповід-

ності з вимогами Належної виробничої практики [3] 

на етапі «біотехнологія: ферментація/культивування 

клітин та «класична» ферментація для виготовлення 

АФІ» формує для конструкторів обладнання специфі-

чні вимоги до розробки та експлуатації ферментерів. 

Серед БА – продуцентів біологічно активних 

речовин та біомаси перші місця за популярністю 

займають мікроорганізми. Як правило, культиву-

вання БА в аеробних умовах обмежується інтенсив-

ністю процесів масопередачі лімітуючих субстратів, 

серед яких найбільш проблемним є кисень, і це 

обумовлює вимоги до конструювання ферментерів з 

високими швидкостями масопередачі кисню на рів-

ні 3–7 кг/м3∙год [2]. 

Сучасне виробництво рекомбінантних білків, 

вакцин тощо орієнтоване на використання клітин 

тварин та людини, і в цьому випадку потрібно враху-

вати такі фенотипічні особливості БА, як формування 

одно або багатошарової клітинної структури на пове-

рхні носіїв – адгезивна структура та існування су-

спензійних структур у вигляді окремих клітин та ба-

гатоклітинних кластерів. Основним фактором, що 

повинен постійно прийматись як критична умова у 

технічному завданні на проектування ферментерів є 

рівень зрізових сусиль (зусилля зрізу). Промислове 

культивування клітин гібридом, клітин СНО та ін-

ших клітинних культур суттєво ускладнюється не-

можливістю присутності в культуральному середо-

вищі інтенсивних потоків газорідинної дисперсії та 

бульбашок аераційної фази [4, 5]. 

 

2. Літературний огляд та постановка про-

блеми щодо визначення принципів конструюван-

ня ферментерів 

Практично, весь спектр способів оформлення 

процесів промислового культивування БА для отри-

мання АФІ базується на організації штучно створе-

них in vitro умов зовнішнього оточення для отриман-

ня максимальної кількості метаболітів при максима-

льно повній експлуатації генетичного потенціалу 

продуцентів біомаси і БАР. 

Ферментери представляють собою найбільш 

вдалий варіант конструкційного оформлення біотех-

нологічних процесів, в яких процес перемішування 

направлений на гомогенізацію поживного середови-

ща та забезпечення транспорту розчинених у рідкій 

фазі компонентів живлення. Вибір, моделювання, 

розрахунок та конструювання ферментерів є зада- 

чею біоінженерії, якою переймаються інженери-кон- 

структори та технологи для реалізації процесів біо-

синтезу.  

Конструювання біотехнологічної апаратури 

враховує тип системи, в якій проходять метаболічні 

процеси. Однозначно сформована позиція про те, що 

культивування реалізується у складній рідкій гетеро-

генній системі, у якій присутні, як правило, 3–4 фази, 

що розділені фазовою поверхнею: 

– рідка фаза – вода у якій розчинені (дисперго-

вані) компоненти поживного середовища;  
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– квазітверда фаза – клітини біологічних агентів; 

– газова фаза, що представлена аеруючим повіт-

рям (двоокисом вуглецю) та газовими метаболітами; 

– тверда фаза, фаза, що знаходиться в процесі 

розчинення (суспензія буферної речовини) або пред-

ставлена інертною структурою – носій для іммобілі-

зації клітин [4, 5]. 

Суттєвою складовою процесу культивування, що 

ускладнює розробку конструкції ферментерів є постій-

на зміна умов оточення БА, що обумовлена накопичен-

ням біомаси, синтезом метаболітів, падінням концент-

рації субстратів, зменшенням об’єму культурального 

середовища. Один з небагатьох параметрів, що мало 

змінюється або підтримується – температура. 

Невід’ємною компонентою культивування БА є 

процес перемішування, від інтенсивності якого зале-

жить співвідношення між турбулентною та молекуляр-

ною дифузією і це обумовлює швидкість транспорту 

поживних речовин до активних центрів БА. Масштаб 

турбулентних пульсацій суттєво впливає на зміни пове-

рхні масопередачі (процес дробіння) і альтернативного 

явища – коалесценцію. Теорія турбулентності в проце-

сах перемішування дозволяє оцінити масштаб та інтен-

сивність турбулентності. У відповідності з теорією ізот-

ропної турбулентності Колмогорова культуральні ріди-

ни, що мають значну в’язкість потребують перемішу-

вання, розмір якого (розмір турбулентних пульсацій) 

співпадає з розміром клітин або клітинних кластеров 

(при культивуванні еукаріотичних клітин) [6]. 

Ця вимога до розміру турбулентних пульсацій 

обумовлена тим, що для інтенсифікації біосинтезу 

великомасштабні пульсації малоефективні зважаючи 

на їх специфіку, яка полягає у тому що шар рідини, 

що прилягає до плоскої поверхні, і обертається (мі-

шалка) або контактує з стінкою апарата (нерухома 

конструкція) настільки прилягає до неї, що рухається 

разом із мішалкою або залишається нерухомим у ви-

падку пристінної поверхні. Внаслідок молекулярних 

зв'язків цей шар захоплює за собою наступний і т. д. 

Оскільки нижній шар прилягає до нерухомої поверх-

ні, його швидкість дорівнює нулю. Таким чином, в 

рідині виникає шаруватий рух з градієнтом розподілу 

швидкостей. Внаслідок дії міжмолекулярних зв'язків 

між різними рухомими шарами рідини виникають 

сили в'язкості або внутрішнього тертя. Ці сили ви-

значають рівень зрізових сусиль (зусилля зрізу) що 

можуть ушкоджувати БА. Перелічені специфічні фа-

ктори умов культивування визначають сучасні тен-

денції у конструюванні ферментерів [4]. 

Одним з можливих напрямів створення ефек-

тивних конструкцій з керованими гідродинамічними 

параметрами є розробка ферментерів з багатоваловими 

імпелерами, що генерують мілкомасштабні пульсації у 

достатньо обмеженій зоні, а для гомогенізації (розпо-

всюдження отриманого ефекту) використовується сис-

тема циркуляції, наприклад, ерліфтні контури. 

Суттєвою особливістю конструювання та екс-

плуатації ферментерів є врахування ексклюзивності 

біотехнологічних процесів, що ставить під сумнів 

можливість створення універсальних реакторів для 

широкого спектру типів культивування БА. Практич-

но всі відомі ферментери представлені конструкція-

ми, що базуються на теорії та практиці роботи хіміч-

них реакторів, і в основному обладнання представле-

не вертикальними реакторами з введенням в них ене-

ргії різними способами [7]: 

– компремованим газом; 

– механічним перемішуючим пристроєм; 

– потоком рідини. 

Серед ферментерів відомих конструкцій тра-

диційними є реактори з вертикальним коаксіальним 

розташуванням валу мішалки. Досвід експлуатації 

підтверджує перспективність такої конструкції, але 

ферментери великих об’ємів не забезпечують вимоги 

конструкторів та експлуатаційників стосовно віброс-

тійкості, зважаючи на консольність валів. Ще однією 

вадою даного конструкційного рішення є формуван-

ня вортексної воронки при неможливості викорис-

тання відбійних перегородок в емалірованих та ін-

ших реакторах з внутрішнім покриттям [8]. 

Претендуючи на можливість розробки конс-

трукції ферментера з некоаксіальним розташуванням 

валу ми прийшли к створенню багатовалової конс-

трукції вертикального реактора. Дане технічне рі-

шення дозволить уникнути хибного впливу на клі-

тинні оболонки БА надмірних енергій зрізових зу-

силь, що виникають не при ударній дії механічної 

конструкції, як це описують в деяких джерелах інфо-

рмації, а при терті взаємодіючих фаз. Сформована 

концепція потребує досліджень гідродинаміки моделі 

багатовалового ферментеру. 

Як правило дослідження гідродинаміки в фер-

ментерах з механічними перемішуючими пристроями 

має своєю метою визначення базової залежності у 

вигляді критеріального рівняння Ейлера: 
 

1 2( ,Re, , ,...)Eu f Fr Г Г . 
 

Отримана інформація про тип мішалки, при 

існуючих параметрах середовища, в подальшому 

використовується для розрахунку інтенсивності про-

цесів масопередачі. Суттєвим елементом дослідження 

гідродинаміки є визначення характеру руху рідини або 

газодисперсної суміші. Визначення і аналіз поля шви-

дкостей рідкофазних потоків є шляхом для отримання 

важелів керування процесами культивування [8]. 

Швидкість потоку рідини і турбулентність ви-

мірюється в різних по своїм в’язкістним і дисперс-

ним властивостям середовищах і широкому діапазоні 

вимірювання цих величин (наприклад для швидкості 

від 1∙10–4 до 1∙104 м/с). Складність таких вимірювань 

у культуральних середовищах і також значний інтер-

вал вимірювання величин призвели до створення 

великої кількості нестандартних методів та приладів, 

що ускладнює їх правильний вибір навіть для конк-

ретних умов і задач [9–11]. 

Прилади для вимірювання швидкості потоку 

можна класифікувати по різним ознакам і їх умовно 

можна розділити на два типи: контактні (зондові) і 

безконтактні. Контактні методи вимірювання швид-

кості і турбулентності найбільш розроблені і особли-

во часто використовуються в експериментальних 

дослідженнях. Контактними методами поле швидко-

стей можна виміряти трьома способами: зондуванням 

і скануванням потоку, а також за допомогою компле-
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ксного вимірювання. Взаємодії можуть бути гідроди-

намічними, термодинамічними, магнітогідродинамі-

чними і електрогідродинамічними.  

Динамічні методи вимірюють локальну швид-

кість несучого середовища, кінематичні – швидкість 

дискретного середовища (міток). 

Безконтактні методи в основному оптичні. Без-

контактні методи вимірювання поля швидкостей в 

рідинному потоці базується на способі мічення малого 

об’єму рідини і за допомогою відповідних вимірюва-

льних засобів простежується рух малого об’єму (міт-

ки). Хоча для контролю міток можуть бути викорис-

тані різноманітні способи, практично застосовуються 

тільки оптичні, що забезпечують максимальну прос-

торову роздільну здатність. Крім того оптичні методи 

володіють високою часовою роздільною здатністю, їх 

результати не залежать від параметрів середовища і в 

потоці відсутні будь-які датчики (зонди). Останнє ду-

же важливе при вивчення багатофазних і дрібномасш-

табних потоків. Застосовуються наступні оптичні ме-

тоди: кінематичні (фотографічні і фотоелектричні) і 

допплерівські локації. Методи візуалізації, що викори-

стовуються для вимірювання швидкості і турбулент-

ності потоку можна розділити на дві основні групи: 

трасовані мікрочастками і трасовані дискретними мік-

рочастками. Так як швидкість трасованих мікрочасток 

часто відрізняється від густини рівновеликого їй 

об’єму несучої рідини, то величина і напрямок вектору 

швидкості мітки (частинки) не відповідає величині і 

напрямку вектора швидкості середовища. 

Використання приладів для вимірювання швид-

кості потоків рідини та газу дозволяє достатньо адеква-

тно оцінити гідродинамічну картину в ферментері, але 

постійна зміна реології під час культивування не дозво-

ляє визнати отримані результати, як однозначні. 

 

3. Матеріали та методи дослідження гідро-

динаміки в ферментері з обертовими багатоваль-

ними перемішуючими пристроями  

Проведення досліджень гідродинаміки було 

реалізоване на установці (рис. 1), що оснащена одно-

валовим перемішуючим пристроєм та на установці 

(рис. 2) з двоваловим перемішуючим пристроєм. 

Експериментальна установка складається з ре-

ктора 1 об’ємом 3 літра, закріпленого за допомогою 

системи кріплення 2 до штативу 3. Над реактором на 

монтажній площини 4 встановлений електропривід 

постійного струму 5, оснащений 3-х ступінчастим 

регулятором швидкості, що дозволяє змінювати чис-

ло обертів валів перемішуючого пристрою. Частота 

обертання відкритих турбінних мішалок 6 зчитується 

за допомогою цифрового лазерного тахометра з інте-

рфейсом UT-372. За допомогою мікрокомпресора 7 у 

барботер 8 подається газова суміш (повітря), що за-

безпечує інтенсифікацію процесу. 

Вали перемішуючого пристрою 9 з’єднується з 

електроприводом 2 за допомогою патронів 10. Дві 

відкриті турбінні мішалки 6 встановлені на кінцях 

валів. Кришка реактора 11 оснащена штуцерами: 12 – 

для введення валу перемішуючого пристрою; 13 – 

для введення електрода рН-метра; 14 – для введення 

титранта-індикатора. 

 
 

Рис. 1. Схема експериментальної установки: 1 – реактор;  

2 – штатив; 3 – система кріплення реактора зі штативом;  

4 – відкрита турбінна мішалка; 5 – циліндричний зразок з 

кристалогідрату сірчанокислого алюмінію; 6 – тримач;  

7 – фланець; 8 – електропривід постійного струму;  

9 – барботер; 10 – мікрокомпресор; 11 – електрод  

рН-метра; КП-1 – цифровий лазерний тахометр з  

інтерфейсом UT-372; КП-2 – вторинний прилад РН-метра; 

КП-3 – регулятор частоти обертів валів перемішуючого 

пристрою 
 

 
 

Рис. 2. Схема експериментальної установки: 1 – реактор;  

2 – система кріплення реактора зі штативом; 3 – штатив;  

4 – монтажна площина для кріплення електроприводу;  

5 – електропривід постійного струму; 6 – відкрита турбінна 

мішалка; 7 – мікрокомпресор; 8 – барботер; 9 – вали  

перемішуючих пристроїв; 10 – патрон електроприводу;  

11 – кришка реактора; 12 – штуцер для введення валу  

перемішуючого пристрою; 13 – штуцер електроду  

рН-метра; 14 – штуцер для введення тітранта-індікатора; 

КП-1 – цифровий лазерний тахометр з інтерфейсом  

UT-372; КП-2 – вторинний прилад РН-метра;  

КП-3 – регулятор частоти обертів валів перемішуючого 

пристрою 
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4. Обговорення результатів дослідження гі-

дродинаміки  

4. 1. Обговорення результатів дослідження гі-

дродинаміки в ферментері з одноваловою мішалкою 

Математичне моделювання процесу перемі-

шування, що представлене у вигляді потоків рідини, 

які формуються перемішуючим пристроєм (відкри-

тою турбінною мішалкою) потребує створення 3D 

моделі об’єкта (рис. 3). Для забезпечення адекватнос-

ті моделі платформи ANSYS під номером один ви-

значений об’єм рідини, що обертається навколо поз-

довжньої осі симетрії ферментеру, позиція 2 визна-

чена як стаціонарна.  

 

 
Рис. 3. 3D модель об’єкта з одноваловою мішалкою 

 

Обидва об’єми задаються як рідина і розбива-

ються на сукупність кінцевих елементів за допомогою 

вбудованого модуля ―Mesh‖. Взаємодія поверхонь 

об’єктів, які контактують визначена як «заморожена», 

тобто швидкість на поверхні одного елемента за вели-

чиною і напрямом, в кожній конкретній точці, дорівнює 

швидкості на поверхні іншого. Зовнішня поверхня ста-

ціонарного об’єму, що дотикається до стінок, описана 

як нерухома. Для зменшення кількості ітерацій розра-

хунків розглядається лише половина об’єму ферменте-

ру, причому площини, що утворилися внаслідок цього 

допущення приймаються такими, що періодично обер-

таються (для обох об’ємів). Поверхня, утворена в місці 

контакту мішалки з рухомим об’ємом рідкої фази ви-

значена як нерухома, в свою чергу поверхня валу, що 

знаходиться в стаціонарному об’ємі прийнята рухомою. 

Стаціонарний об’єм розбитий на два: об’єм рідини і 

об’єм повітря, що знаходиться над ним. 

Також визначена швидкість обертання рухо-

мого об’єму рідкої фази та валу в стаціонарному 

об’ємі. Зазначені початкові умови і умови проведен-

ня розрахунків (рішення моделі). Рішення моделі дає 

можливість оцінити поля швидкостей рідини при 

роботі перемішуючого пристрою. 

На рис. 4 представлені вектори швидкості по-

токів рідини, які виникають під дією обертового руху 

перемішуючого пристрою. Вони сформовані у вигля-

ді кільцеві, радіальні і тангенційних потоків, внаслі-

док дії яких відбувається утворення вортексної воро-

нки. А при подальшому збільшенні числа обертів 

збільшується інтенсивність потоків, що призводить 

до збільшення глибини воронки по осі У (рис. 5). 

 
Рис. 4. Вектори швидкості потоків рідини  

(n=570 об/хв) 

 
Рис. 5. Модель геометрії воронки отримана на  

платформі ANSYS (n=570 об/хв) 

 

4. 2. Обговорення результатів дослідження гі-

дродинаміки в ферментері з двоваловою мішалкою 

Наступним кроком наших досліджень було 

створення ферментеру в якому будуть відсутні вади 

пов’язані з утворенням вортексної воронки. Таким 

технічним рішенням може бути конструкція, з декі-

лькома мішалками, що обертаються в зустрічних на-

прямках. Нами було проведено дослідження гідроди-

намічної обстановки на пілотній установці та отри-

мані результати побудованої математичної моделі. 

Математичне моделювання процесу перемі-

шування буде відрізнятися наявністю двох об’ємів, 

що обертається в зустрічних напрямках з однаковою 

швидкістю (рис. 6). Усі інші припущення викладені 

вище залишаються незмінними. 
 

 
 

Рис. 6. 3D модель об’єкта з двоваловою мішалкою 
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На рис. 7 представлені вектори швидкості по-

токів рідини, які виникають під дією обертового руху 

двовалового перемішуючого пристрою. Модель дає 

адекватну відповідь на те, що вортексна воронка, в 

цій ситуації, носить принципово інший характер ніж 

у випадку одновалового перемішуючого пристрою.  

 

 
Рис. 7. Вектори швидкості потоків рідини  

(n=570 об/хв) 

 

 
а 

 
б 

Рис. 8. Модель геометрії воронки отримана на  

платформі ANSYS (n=570 об/хв): а – площина, в якій 

розміщують вали мішалок; б – площина,  

в якій розміщується воронка 
 

Вісь воронки під дією зустрічних потоків рі-

дини зміщується з поздовжньої осі ферментера на 

величину ексцентриситету і розміщується в площині 

перпендикулярній до площини розміщення валів 

обох мішалок (на місці набігання зустрічних потоків) 

(рис. 8).  

 

5. Висновки 

Проведені дослідження і зроблена порівняльна 

оцінка двох конструкцій ферментерів, що відрізня-

ються кількістю перемішуючих пристроїв. 

Одновалові ферментери при відсутності відби-

вних перегородок формують вортексну воронку, що 

не дозволяє забезпечувати сталість гідродинамічних 

параметрів ферментеру і тим самим необхідну інтен-

сивність масопередачі. Для удосконалення конструк-

ції процес перемішування здійснюється вертикаль-

ним багатоваловим багатоярусним перемішуючим 

пристроєм. Ця конструкція ферментеру дозволяє рів-

номірно гомогенізувати середовище, утворити додат-

кові зони турбулізації культуральної рідини тим са-

мим інтенсифікувати масопередачу компонентів по-

живного середовища, що призводить до підвищення 

продуктивності ферментеру. 

Математичне моделювання процесу перемі-

шування дозволило отримати модель геометрії воро-

нки на платформі ANSYS, яка адекватна результатам 

натурних досліджень. 
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