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Erilaiset sterilointitarpeet ovat olennainen osa biotekniikkaa. Steriloinnit ovat
huomattava kuluerd energia-, materiaali- ja laitekayttojen takia ja puutteellinen
sterilointi voi aiheuttaa huomattavia ylimééaraisia kustannuksia. Eniten teollisesti
kaytettdvia  sterilointimenetelmida ovat steriilisuodatus, lampdosterilointi,
kemiallinen sterilointi ja sateilysterilointi. Né&istd lamposterilointi on selvasti
kaytetyin menetelma. Kirjallisuusosassa kasitellaan lampdsteriloinnin Kinetiikka
ja sterilointitydn laskentaan kdytetyt menetelmét. Lampdosteriloinnin Kinetiikka on
mikrobista ja sen olomuodosta riippuvainen ja noudattaa Arrheniuksen lakia.
Kirjallisuusosassa késitellddn myds lampdosterilointiin kéytettyja laitteistoja.

Soveltavassa osassa késitelld&n panos- ja jatkuvatoimia l&mpdsterilointeja. Tyossa
kaydaan lapi glukoosisiirapin sterilointi vastaavan kapasiteetin panos- ja
jatkuvatoimisella sterilointilaitteistolla ja vertaillaan tarvittavia energia- ja
hyodykemaéaria. Soveltavan osan tietojen perusteella tehddan vertailu eri
lamposterilointimenetelmien kustannuksista sek& muista hyvistd ja huonoista
puolista.



Abstract

Author: Heikki Ollila

Name: Sterilization methods in bioprocess industry
Department: LUT Chemistry

Year: 2011

Place: Lappeenranta

28 pages, 11 figures, 3 tables
Inspector:  Eero Kolehmainen
Keywords: bioprocess, biotechnology, sterilization

Sterilizations are important part of biotechnology. Sterilizations are notable
operating cost due to energy-, material- and device use and inadequate
sterilization may cause sizeable financial losses. Most commonly used methods in
industrial sterilization are sterile filtering, heat sterilization, chemical sterilization
and radiation sterilization. Heat sterilization is by far the most used method. Heat
sterilization kinetics and methods to calculate sterilization work are discussed in
literature part of thesis. The kinetics of heat sterilization depends on microbial
culture and state of microbe and follows Arrhenius law. Equipment used for heat
sterilization is also discussed in literary part.

Batch and continuous heat sterilization are covered in applied part. Sterilization of
glucose syrup is calculated in similar capacity batch and continuous sterilization
equipment. Batch and continuous sterilizations energy and utility requirements are
compared. Based on calculation on applied part, comparison between batch and
continuous systems costs and strengths and weaknesses is done.
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1 Johdanto

Useat teolliset bioprosessit ovat aseptisissa olosuhteissa tapahtuvia. Taman takia
bioreaktoreissa kaytettdvien raaka-aineiden ja laitteiden steriloinnilla on suuri
merkitys bioteknisen tehtaan toiminnalle. Yksikin kasvatusliuokseen jaanyt
ulkopuolinen mikrobi voi kontaminoida koko kasvatuserdn ja aiheuttaa
huomattavia ylimaaréisid kustannuksia. Yleisimméat teollisuudessa kaytetyt
sterilointimenetelmét ovat lampo- ja suodatussteriloinnit. Kirjallisessa osassa
kasitelladan kaytossa olevia sterilointimenetelmid ja etenkin lampdsteriloinnin
kinetiikkaa ja olosuhteita. Soveltavassa osassa kasitelladn seké& panostoimisen ettéd
jatkuvatoimisen lampésteriloinnin olosuhteita ja hyddykekulutuksia. Soveltavassa

osassa tehdaan vertailua nadiden menetelmien valilla.

2 Sterilointimenetelmat

Teollisissa bioprosesseissa kaytetyt sterilointimenetelmat voidaan jakaa karkeasti
neljaan luokkaan: Lamposterilointi, kemiallinen sterilointi, steriilisuodatus ja UV-
sterilointi. Né&istd menetelmista Iamposterilointi ja kemiallinen sterilointi ovat

kaytetyimmat suuren mittakaavan teollisissa prosesseissa [1].

2.1 Lampdsterilointi

Lamposteriloinnissa pyritdan tuhoamaan kaikki sterilointikohteessa olevat elévét
solut ja itiot. Lampdosteriloinnin vaikutukseen sterilointikohteeseen vaikuttaa
olennaisesti haluttu puhtaus, kohteessa olevat mikrobikannat, steriloitavan

liuoksen tyyppi ja happamuus [1, 2].

Useissa elintarviketeollisuuden prosesseissa ei pyritd tuhoamaan kaikkia
steriloitavassa liuoksessa olevaa mikrobikasvusta vaan jattdd haluttu osa
mikrobeista henkiin. Tunnetuin esimerkki téllaisesta lampokasittelystd on maidon
HTST (High Temperature/Short Time) pastorointi, jossa maito lammitetéan 72 °C
15-20 sekunniksi ja jd&hdytetddn nopeasti. Kayttamalla pidempaa lammitysaikaa
ja korkeampaa lampdtilaa paastaan suurempaan puhtauteen ja tatd kautta saataisiin
pidempi séilyvyysaika, mutta n&ma menetelmat johtaisivat tiettyjen haluttujen
komponenttien hajoamiseen ja sitd kautta tuotteen makuun. T&mén takia
kompromissi mikrobien tuhoutumisen ja aineiden hajoamisen valilla on térked osa

sterilointi- ja pastorointiprosessia suunniteltaessa [1, 2].



Useissa teollisissa bioprosesseissa vaaditaan kuitenkin kaytannossa kaiken ei-
toivotun mikrobikasvuston ja itiéston tuhoamista. Tallaisia tapauksia on mm.
puhdasviljelmd fermentoinnit, joissa ainoastaan halutun, yleensa pitkalle
jalostetun kannan, annetaan kasvaa ja tietyt pitkan sailyvyysajan elintarvikkeet.
Sterilointikinetiikasta johtuen absoluuttiseen steriiliyteen pddstddn vasta
aarettOmassd ajassa. Teollisissa prosesseissa hyvaksyttavat todennékoisyydet
kontaminaatiolle vaihtelevat panosfermentointiprosessien 1% todennakdisyydesté

tolkkiruokien valmistuksessa yleisesti kaytettyyn 10™° % todennakdisyyteen [2].

Steriloitavat kohteet siséltavat useita erilaisia mikrobikantoja. Mikrobikantojen
lammonkestavyydet  vaihtelevat suuresti, mikd tulee ottaa huomioon
lamposterilointia suunniteltaessa. Sterilointikapasiteettia laskettaessa kaytetdan
yleensa kaikkein lampokestavimpia bakteereita, kuten Clostridium botuliumia ja
Bacillus stearothermophilusta. Adrilampétiloja kestavien bakteerien tuhoamisen
lisaksi tdytyy niiden itiot tuhota. Kuvassa 1 on esitetty Escherichia colin

vegetatiivisten solujen ja iti6iden kuolemiskayrat eri lampétiloissa.

Proportion of survivors

Time, min

Kuva 1 Escherichia colin kuolemiskayrat 54, 56, 58 ja 60 °C:ssa [1].

Vegetatiivisilla soluilla tarkoitetaan aktiivisesti kasvavia ja jakautuvia soluja.
Tietyt bakteerisuvut pystyvét tuottamaan paremmin lampoa, séteilyd ja kuivuutta
kestavia itioitd, jotka ovat aineenvaihdunnallisesti inaktiivisia, mutta sopivissa
olosuhteissa pystyvat itdméan ja tuottamaan uusia soluja. Kuvassa 2 on esitetty
erittdin  hyvin 1amp6d kestdvan Bacillus stearothermophilukseksen itididen

kuolemiskayrat eri lampétiloissa [1, 2, 3].
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Kuva 2 Bacillus stearothermophilukseksen kuolemiskéyrat 112,5, 115, 117,5
ja 120 °C:ssa [1].

Kuvista 1 ja 2 nahdaan ettd pienelldkin sterilointilampdétilan muutoksella on

huomattava vaikutus sterilointiaikaan.

2.1.1 Kuivasterilointi

Lamposterilointi voidaan suorittaa kayttamalla erilaisia lammonsiirtomenetelmié.
Tarkein jaottelu lampdsterilointimenetelmien valilla voidaan tehda kuiva- ja

markasteriloinnin véalilla [4].

Kuivasteriloinnilla viitataan yleisesti menetelmiin, missa lampdenergia tuodaan
steriloitavaan kohteeseen niin ettei l&mmittdva aine itse p&ady steriloitavaan
kohteeseen. Kuivasteriloinnissa yleisimmin kaytettyjd menetelmid ovat hdyryn
syotto sailion sisélla oleviin lammonsiirtoelementteihin, sailion vaipan lammitys

ja ulkoisen lammaonsiirtimen kaytto [4, 5].

Kuivasteriloinnin toimintamekanismi ei ole taysin selvilla. Kuivasteriloinnissa
joudutaan kuitenkin usein kayttdm&an huomattavasti korkeampia lampdtiloja ja
sterilointiaikoja, miké& ei usein ole suvaittavaa energiankulutuksen eikd ajankayton

kannalta [4].

2.1.2. Markasterilointi

Mérkasteriloinnissa sterilointihdyry johdetaan suoraan steriloitavaan kohteeseen.
Méarkasteriloinnilla  saavutetaan tarvittava steriilisyystaso huomattavasti
alemmissa lampdotiloissa ja ajoissa kuin kuivasteriloinnilla, koska bakteerien
vegetatiiviset tilat kestavat lampda huomattavasti paremmin kuivassa tilassa. [3,
4]



2.2 Steriilisuodatus

Mikali steriloitava kohde on lampoherkk&, on steriilisuodatus varteenotettava
vaihtoehto l&mpdsteriloinnille.  Steriilisuodatuksessa bakteerien taydellinen
poistaminen vaatii erittain pienihuokoista kalvoa. Normaalisti
steriilisuodatuksessa kéaytettyjen kalvojen huokoskoko vaihtelee 0,2-0,45 pum
vélilla [2].

Steriilisuodatus siséltdd usein monia esikasittelyvaiheita ennen varsinaista
steriilisuodatusta. Tama tehdaan, jotta kalliit viimeisen vaiheen suodatinkalvot
saataisiin kestdmaan pidempaan. Bakteerien taydelliseen poistamiseen vaaditaan

0,2 um kalvoa, mutta pienimmatkin kalvot laskevat Iapi viruksia ja mykoplasmoja

[2].

Steriilisuodatus vaatii myds monimutkaisen ja kalliin laitteiston. Usein laitteistot
koostuvat monista  suodatusvaiheista, jotka tuovat ovat haasteensa.
Suodatuskalvojen likaantuminen ja rikkoutuminen tuovat mukanaan omat
ongelmansa. Suodattimet joudutaan myds steriloimaan ennen steriilisuodatuksen
aloittamista, usein autoklaavilla tai syottamalla hdyrya suoraan suodattimeen.

Steriilisuodatus on yleinen menetelma kaasujen steriloimiseen [2, 3].

2.3 Kemiallinen sterilointi

Kemiallista sterilointia voidaan kayttdd mikrobien tuhoamiseen. Kemiallinen
sterilointi sopii steriloitaville kohteille, joissa ei ole mahdollista taikka suotavaa
kayttdd korkeita lampotiloja. Kemiallinen sterilointi ei kuitenkaan sovellu
kasvuliuosten sterilointiin, koska jaannosmadrat steriloitavaa ainetta voivat
inhibitoida kasvuliuoksen mikrobien toimintaa. Yleisempid kemiallisessa
steriloinnissa kaytettavid aineita alkoholit (metanoli ja etanoli), etyleenioksidi,

otsooni ja erilaiset halogeeniyhdisteet (mm. natriumhypokloriitti) [2, 3].

2.4 Sateily-sterilointi

Ultraviolettivaloa ké&ytetddn usein laboratorioissa laitteiden ja tyovalineiden
sterilointiin.  UV-valon sterilointikyky perustuu solumateriaalien kykyyn
absorboida UV-valoa. Tehokkaimmin sterilointiin soveltuu aallonpituudeltaan



265 nm valo. Absorboitunut UV-valo johtaa DNA- ja RNA molekyylien

tuhoutumiseen ja sitd kautta solujen kuolemaan.

UV-sterilointi sopii erityisen hyvin erilaisten tydskentelypintojen steriloimiseen,
mutta UV-valon l&pdisykyky on erittdin pieni. Taman takia UV-steriloinnin
suurimmat  kayttokohteet 10ytyvét sairaaloiden steriilitiloista, puhdashuone

laboratorioista ja pienten laitteiden ja tydvalineiden steriloinnissa.

Sterilointi on mahdollista my6s rontgensateilld. Rontgensateiden lapaisykyky on
huomattavasti parempi kuin UV-sateilla, mutta hinnan ja turvallisuusnakokohtien
takia rontgen-steriloinnin kayttd on hyvin rajoittunutta [1, 2, 3].

3 Lampdosteriloinnin kinetiikka

Mikrobien kuoleminen vakiolampdétilassa seuraa tyypillisesti ensimmaisen

kertaluvun kinetiikkaa yhtalon (1) mukaisesti.

_:_kd(NO _N*) (1)

jossa N elavien solujen lukumaéara, -
t aika, h
ke  kuolemisvakio, h™
No elavien solujen lukumaara alussa, -

N kuolleiden solujen lukuméérag, -

Integroimalla yhtalé (1) saadaan sterilointikinetiikkaa kuvaamaan yhtal6t (2) ja

(3).

N t
I~ =—j0 k,dt @)

0

N = N el 3)



Yhtalosta (3) n&hdéan, ettd eldvien solujen lukumaddra véhenee
eksponentiaalisesti.

Bakteerien kuolemisvakio on bakteerityypille ja olomuodolle ominainen vakio.
Kuolemisvakio on riippuvainen myo6s lampdtilasta Arrheniuksen yhtalon (4)

mukaisesti:

=)
ky =kgoe' © (4)
jossa kg  Arrheniuksen vakio, ht
Eq aktivoitumisenergia, kJ kmol™
R kaasuvakio, J K mol™

T lampdtila, K.

Lampatilariippuvuuden lisdksi kuolemisvakio on vahvasti riippuvainen bakteerin
olomuodosta. Tyypillisesti bakteerien vegetatiivisten muotojen kuolemisvakio on
kertaluokkia suurempi kuin itidllisten muotojen, mika tarkoittaa huomattavasti

pidempia sterilointiaikoja itidille.

Koska lamposteriloinnissa elavien solujen lukuméaara noudattaa eksponentiaalista
vahenemistd, ei taydellista steriiliyttd voida saavuttaa. Elavien solujen lukumaara
l&hestyy asymptoottisesti nollaa, joten taydellinen steriiliys saavutetaan vasta
adrettomén pitkan sterilointiagjan kulumisen jalkeen. Steriloinnissa yleisesti
oletetaan, ettd yksikin elinkelpoinen organismi kontaminoi koko sterilointierén.
Panossteriloinnissa tdma johtaa siihen, ettd sterilointiaikoja suunniteltaessa
hyvaksytaan tietty todenndkoéisyys kontaminaatiolle. Yleisesti ratkaisu tehdaan
kustannusten perusteella niin, ettd kontaminoituvista eristd aiheutuvat
kustannukset ovat pienemmat kuin mitd suurempi steriiliys vaatisi. Yleisesti
kéytetyt todenndkoisyydet vaihtelevat 1:100 ja 1:1000 vaélilla teollisissa

fermentoinneissa [1, 2, 3, 4, 5].



4 Lampdosteriloinnin mitoitus

Kéytetyilla sterilointiolosuhteilla on suuri merkitys teolliselle bioprosessille.
Kaytetyt sterilointiolosuhteet méérittelevat millaisia kayttohyodykkeitd prosessiin
tarvitaan. Tarkeimmaét hyddykkeet steriloinnin kannalta ovat hoyry, joka maarittaa

lammitystehon, ja jddhdytysvesi joka méaarittaa jaahdytystehon.

4.1 Panossterilointi

Deindoerfer ja Humphrey [5] ovat esittdneet nykyisin laajasti kaytetyn
menetelman  sterilointiaikojen  analyyttiseen  mitoittamiseen  yhtalén  (5)

mukaisesti:
v=in % (5)

jossa V  sterilointityo, -.

Sterilointityd kuvaa steriloinnissa tehtdvéan tyon suuruutta. Se kuvaa tehtavan tyon
maaraé pohjautuen eldvien solujen lukumaaraan ennen sterilointia ja sen jalkeen.
Taten hyvinkin erilaiset alkuolosuhteet ja vaatimukset halutulle steriilisyyden

tasolle johtavat samaan sterilointityéhon.

Tyypillisesti tarvittava sterilointityd jaetaan kolmeen eri osaan: l&mmitykseen,

pitovaiheeseen ja jd&dhdytykseen yhtalon (6) mukaisesti.
V=V, +V +V, (6)

jossa kokonaissterilointityo, -

sterilointity6 pidossa, -

Vk
V, sterilointityd lammityksessa, -
VP
v, sterilointity6 jaahdytyksessa, -.



Sijoittamalla yhtélot (4) ja (5) yhtaloon (2) saadaan sterilointityotd kuvaavaksi
yhtaloksi yhtalo (7):

V= kdoje[mdt (7

Yhtélosta (7) voidaan laskea sterilointityd jokaiselle vaiheelle erikseen ja

kokonaissterilointityd yhtalon (6) mukaisesti [1, 2, 3, 4, 5].

4.1.1 Lammitys

Deindoerfer ja Humphrey [5] késittelevat kolmea erityyppista lammitysprofiilia:
hyperbolista, eksponentiaalista ja lineaarista. Jokaista lampdtilaprofiilia vastaavat

oman tyyppiset [ammitysmenetelmat.

Hyperbolista lammitysprofiilia vastaa menetelmé, jossa steriloitavaan kohteeseen
syotetaan sterilointindyrya, jonka annetaan lauhtua kohteen sekaan. Hyperbolisen

lammityksen l&mpdatilaprofiili voidaan esittdd yhtalon (8) mukaisesti:

hs i
MT,C,

T=T, 1+ (8)

1+it
M

jossa To  alkuldampétila, K
h sterilointihdyryn ja steriloitavan kohteen valinen entalpiaero, kJ kg™
s hoéyryn massavirtaus, kg s
M sterilointikohteen massa steriloinnin alussa, kg

C, sterilointikohteen lampokapasiteetti, kd kg™ K™.

Eksponentiaalista lammitysprofiilia vastaavat isotermistd lammityslahdetta
kayttavat menetelméat, esimerkiksi lammitys lammonsiirtimelld, jossa kaytetadan
vakiolampdista lammityslahdetta. Eksponentiaalisen lammityksen

lampotilaprofiili voidaan esittaa yhtalon (9) mukaisesti.



~ ,ﬂt]
T=T, 14 o Tn e[ e 9)

jossa Ty  lammonlahteen lampdtila, K
U  kokonaislammonsiirtokerroin, W m? K*!

A lamménsiirtopinta-ala, m>.

Lineaarista l&mmitysprofiilia vastaavat menetelméat, joissa lampoa tuodaan
vakioteholla lammityskohteeseen. Yleisin téllainen l&mmitysmenetelmd on
séahkokayttoiset lammittimet. Lineaarisen lammityksen lampdatilaprofiili voidaan

esittdd yhtalon (10) mukaisesti:

q
T=T, 1+ t 10
0[ MTOCp) (10)
jossa q lammitysteho, W.

Lammityksen sterilointityd saadaan laskettua sijoittamalla jokin yhtéldista (8), (9)
tai (10) yhtaléon (7). Deindoerfer ja Humphrey ovat esittaneet jokaiselle profiilille
analyyttisen integroinnin ratkaisun. Nykyisin on kuitenkin suositumpaa kayttaa

numeerisia ratkaisumenetelmia. [5]

4.1.2 Pito

Steriloinnin pitovaiheessa lampdtila pidetddn vakiona halutussa lampotilassa.
Koska lampdtilaprofiili ei muutu pitovaiheessa, voidaan tapahtuva sterilointiyo
laskea suoraan integroimalla yhtalé (7). Pitovaiheen sterilointitehoa voidaankin
siten kuvata yhtalolla (11)

Eq
V= kdote(mj (11)
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Pitovaiheen sterilointiteho lasketaan yleensa puuttuvasta
kokonaissterilointitehosta.  Pitovaiheen ainoa parametri mihin  pystytadn
prosessiteknisilla ratkaisuilla vaikuttamaan on lampétila. Sterilointilampdtila
vaikuttaa huomattavasti myds lammitys- ja jadhdytysvaiheisiin, joten pitovaihe

lasketaan joka tapauksessa padosin puuttuvasta sterilointikapasiteetista [5].

4.1.3 Jaahdytys

Jaahdytysprofiilit noudattavat yleisesti joko lineaarista tai eksponentiaalista
jaahtymista. Eksponentiaalisista jadhdytystyypeista yleisin on vaippajaahdytys
vakioldampdisella jaahdytysvedella. Eksponentiaalisen jaahdytyksen

lampdatilaprofiili voidaan esittdd yhtalon (12) mukaisesti:

o ]
T=T|1+ 0T e[ (12)

C

jossa Tc  jaahdytysnesteen lampdtila, K
w  jaahdytysnesteen massavirta, kg s™
¢ jaahdytysnesteen lampokapasiteetti, kJ kg™t K™

Lineaarisessa jaahdytyksessd jaahdytysteho pysyy koko jadhdytyksen ajan
vakiona. Tyypillisin téllainen laitteisto on l[&mpdpumppuun perustuva jaahdytin.
Lineaarisen jaadhdytyksen lampdtilaprofiili voidaan esittdd yhtalon (13)

mukaisesti:

—q
T=T,1+ ¢t 13
0[ MT,C, J (13)

jossa Jc jaahdytysteho, W.

Jadhdytyksen sterilointityd voidaan laskea vastaavasti kuin lammityksella
sijoittamalla yhtal6 (12) tai (13) yhtaldon (7) [5].
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4.2 Jatkuvatoiminen sterilointi

Jatkuvatoimiset sterilointilaitteistot voidaan myos jakaa kolmeen osaan, lammitys,
pito ja jaahdytys. Jatkuvatoimiset sterilointilaitteistot voidaan jakaa rakenteeltaan
kahteen erilaiseen rakenteeseen, joko hdyryn suorasyottoon ja lauhtumiseen

perustuviin lammitysosiin taikka lammdonvaihdinta kayttaviin systeemeihin.

4.2.1 Lammitys

HOyryn suorasyottoon perustuvissa laitteistoissa oletetaan hdyryn lauhtuvan
valittémasta ja lammittavén sterilointikohteen merkityksettomén lyhyessa ajassa
haluttuun lampétilaan. Tarvittavan sterilointindyryn mééra voidaan siten laskea
yhtélosté (14) [7, 8].

(14)

jossa ms héyryn massavirta, kg s*

mn  steriloitava massavirta, kg s*
AT lampétilan muutos, K
H  héyryn lauhtumisentapia, kJ kg™

Lammonsiirtimiin -~ perustuvissa  jatkuvatoimisissa  sterilointilaitteistoissa

lammitysta voidaan kuvata [ammonsiirron perusyhtalolla (15).

q =UAAT,, (15)
jossa ATy logaritminen lampdtilaero, K.
Lammonsiirtimilla lAmmitettdessa lammitysaika on huomattava

lampotilaprofiileissa, mutta kuitenkin niin lyhyt ettei sitd oteta huomioon

sterilointitehoa laskettaessa [1, 3, 6, 7].
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422 Pito

Jatkuvatoimisessa lammonsiirtimessd  pitovaiheen kesto voidaan laskea

viipymaajan perusteella yhtalén (16) mukaisesti.

;=L (16)

jossa 7 viipymaaika, s
L pito-osan pituus, m

u etenemisnopeus putkessa, m s™.

Pito-osan sterilointiteho voidaan viipymdajan perusteella laskea yhtalon (11)

mukaisesti.

Jatkuvatoimisessa sterilointilaitteistossa tulee ottaa huomioon dispersion vaikutus
sterilointitehokkuuteen. Dispersion vaikutusta kuvaamaan on olemassa yhtalot
(17) ja (18).

k,L
Da= dT (17)

jossa Da Damkohlerin luku, -.

po_ Uk (18)
Dd

jossa Pe  Pecletin luku, -
Dy¢ aksiaalinendispersiokerroin, m?s™,
Pecletin luvun ja Damkohlerin luvun yhteys sterilointitehokkuuteen on néhtavissa

kuvasta 3 [1, 3, 5].
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"

10-+

0=

Sterility level (/)

10"

0-»

80

Reaction number, Ra

Kuva 3 Damkohlerin ja Pecletin luvun yhteys sterilointitehokkuuteen [4].

Kuvasta 3 ndhdaan ettd kun Pecletin luku lahestyy &aretonté eli dispersion ollessa
mahdollisimman pientd saavutetaan mahdollisimman pieni Damkohlerin luku ja
sitd kautta mahdollisimman lyhyt sterilointiosan pituus. Sterilointilaitteiston

suunnitellaankin niin, ettd niissé vallitsee mahdollisimman pieni dispersio.

4.2.3 Jaahdytys

Suorahdyrytyksella lammitettavat jatkuvatoimiset sterilointilaitteet jadhdytetaan
yleensd yhdistelmalla flash-jaahdytintd ja normaalia l&mmonsiirrintd. Flash-
jadhdyttimen teho voidaan laskea veden haihtumislampokapasiteetista ja
[ammaonsiirtimen teho yhtalon (15) mukaan. Mikali sterilointimedia on lammitetty
lammaonsiirtimelld, se myods yleensa jaahdytetddn lammonsiirtimilla yhtalon (15)

mukaan.

Jadhdytysosan sterilointiteho on lyhyen viipymé&ajan vuoksi niin pieni, ettei sit4
yleensd oteta huomioon sterilointitehoa laskettaessa, mutta lampo- ja

energiataseita laskettaessa se on otettava huomioon.
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5 Sterilointilaitteistot

Yleisimpind panossterilointilaitteistoina kaytetddn erityyppisid paineistettuja
sekoitussailioitd. Kuvassa 4 on esitetty yleisimpien sterilointisdilididen rakenteet

lammitystavan perusteella.

a) b)
1 - = e
o€ G+t
&kl Oo—a

—E

STEAM SPARGING ELECTRICAL HEATING
c) d)
— — - -
r‘ﬂ \
s HW
O+t G+8
o8& G-
SC cw
STEAM HEATING COLD WATER COOLING

Kuva 4 Panostoimisten sterilointilaitteiden rakenne [5].
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Jatkuvatoimisia  sterilointilaitteistoja on  kdytossd kahta perustyyppid,
suorahoyrytykselld lammitettavid ja lammonsiirtimilla ldmmitettdvid. Kuvassa 5

on esitetty suorahdyrytyksella lammitettéva laitteisto.

# Steam
P
) :
ri:ivium C EXZ?nSIOn r_’Vacuum
valv
) €
C NV
Holding section P
Flash cooler
Sterile
medium
Kuva 5 HOyryn suorasyotolla lAammitettava jatkuvatoiminen

sterilointilaitteisto [4].

Kuvassa 6 on esitetty lammonvaihtimilla [&mmitettdvd jatkuvatoiminen

sterilointilaitteisto.

Sterile Steam )
medium * T

S’ W% ‘; —". > (
)
C
.'c ..‘ » b“ 2. ..- )

I l 1 Holding section

Cooling Raw
water medium
Kuva 6 Lammaonvaihtimilla lammitettava jatkuvatoiminen

sterilointilaitteisto [4].
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Laboratoriomittakaavassa lampdosterilointiin kaytetaan yleisesti
autoklaavilaitteistoa. Kuvassa 7 on esitetty moderni laboratorioautoklaavi.

Kuva 7 Autoklaavi [8].

Teollisissa prosesseissa on pienissa erissd mahdollista kayttaa sterilointisailiona
kasvatusfermentoria, jolloin selvitddn ilman erillistda sterilointiséiliota.
Steriloitavat kasvatusalustat siséltdvat lampoherkkid, hajoavia komponentteja
jolloin nopea j&ahdytys on olennainen vaatimus sterilointiséiliolle. Suuret,
kymmenien tai satojen kuutioiden kasvatusalustat steriloidaankin usein
useammassa  erdssa  pienemmissa  sterilointisdilidissa  ennen  siirtoa
kasvatusfermentoriin. Sekoitusreaktoreissa suositaan mahdollisimman tehokasta
sekoitusta, koska liuenneen hapen siirto on usein fermentoinnin rajoittava tekija.
Sekoitus pidetddn mahdollisimman kovana kuitenkin niin, ettei haitallista vortex-
liikettd aiheudu. Mikali k&ytettdva sterilointiséilio toimii myods fermentorina
saattaa kéytetyt sekoitustehot olla jopa useita kilowatteja kuutiometrida kohti.
Pelkissa sterilointiséilidissd suositaan kustannussyistd alempia sekoitustehoja.

Tyypillisesti kaytettyja sekoitintyyppeja on esitetty kuvassa 8.
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Kuva 8 a) Rushton levysekoitin, b) potkurisekoitin, ¢) koveramuotoinen
sekoitin, d) kantosiipisekoitin, e) ankkurisekoitin, f) lapasekoitin [2].

6 Soveltava osa

Soveltavassa osassa tutkitaan fermentoinneissa ravinteen lahteend kaytettavan
glukoosin sterilointia. Glukoosi on yleisin luonnossa esiintyvd monosakkaridi ja

sitd mydten monet eliot kayttavat sitd osana soluhengitysta.

Glukoosi on puhtaana huoneenlammassa valkoinen jauhe. Teollisissa prosesseissa
on kuitenkin saavutettavissa huomattavia etuja mikali on mahdollista kasitella
raaka-aineita nesteméisessdé muodossa kiintedn sijaan. Glukoosia on saatavilla
nestemaisend glukoosisiirappina, jonka sterilointiin tima soveltava osa keskittyy.
Glukoosisiirappi suositellaan varastoitavan 50-60 °C lampdétilassa jotta se pysyisi
juoksevana [9]. Glukoosisiirapin tiheys vaihtelee massaosuuden mukaan 1,04-
1,42 kg dm™ valilla. Tassa tyossa glukoosisiirapin tiheytena kaytetaan 1,4 kg dm™
[10]. Glukoosin ominaislampokapasiteetti on 1217 J kgt K [11].
Glukoosisiirapin voidaan olettaa olevan veden ja glukoosin 80 massaprosenttinen
seos, jolloin siirapin kokonaislampokapasiteetti on 1810 J kgt K™

Ominaislampokapasiteetin oletetaan muodostuvan 80 % glukoosin ja 20 % veden
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arvoista eika liukenemisella oleteta olevan merkittavaa vaikutusta siihen. Seka
veden ettd glukoosin ominaislampoOkapasiteetti on lampdtilariippuvainen, mutta
muutokset oletetaan niin pieniksi ettei niitd oteta tdman tyon késittelyssé

huomioon.

Mikrobiologinen puhtaus ilmaistaan usein lisadntymiskelpoisten mikrobien
lukuméarana tilavuus- tai massayksikkod kohti. Jokaisen elinkelpoisen mikrobin
oletaan voivan kasvattaa oman yhdyskuntansa. Puhtaus ilmaistaan siten
CFU(colony forming unit) —yksikdisséd. Glukoosisiirapin oletetaan siséltdvén
mikrobeja 10" CFU m?®. Lampoa kestavien bakteeri-itididen yhtalon (4)
mukainen Arrhenius vakio kg on 5,7-10%° h' ja aktivoitumisenergia Ed on
2,834-10° kJ kmol™ [5].

6.1 Panossterilointi

Panossteriloinnilla on tarkoitus steriloida 30 m3 glukoosisiirappia 121 °C
lampdtilassa  syottamélla  sterilointisdilioon  suoraan  kyllaista vesihoOyrya.
Glukoosisiirapin  tavoiteltava  steriilisyystaso on 1%  mahdollisuus
kontaminaatiolle. Sterilointiin on kéytettavissd kyllaistd vesihdyrya 250 kPa
paineessa 4000 kg/h. Glukoosisiirappi lammitetaan 50 °C lampétilasta 121 °C:een.
Siirapin saavutettua tavoitelampdétilan lammonsiirto ympéristdén oletetaan
merkityksettdmaksi. Jaahdytykseen on Kkaytettdvissa 35 °C vetta 85m/h.
Jaahdytys lopetetaan 60 °C lampdtilaan. Jaahdytysvaipan pinta-ala on 35 m? ja
kokonaislammonsiirtokerroin 667 W/m? K. 250kPa kyllaisen hoyryn entalpia
2717 kd/kg [12], 50 °C glukoosisiirapin entalpia 90,5 kJ/kg. Molemmille entalpian
nollatasona on 0 °C ja 100 kPa tila. Sterilointiin kaytetadn kuvan 4a mukaista

laitteistoa.

Yhtalon (5) mukaisesti tarvittavaksi sterilointitydksi saadaan 37,9 joka vastaa

mikrobien lukumaaran suhdetta 3-10"°:1 alku- ja lopputilan valilla.

Steriloitavan kohteen lampoétila suorahdyrytykselld noudattaa yhtaloa (8).
Sijoittamalla tunnetut ominaisuudet yhtaloon (8) saadaan yhtalon (18) mukainen

lampotilaprofiili lammitykselle.
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-1
1+0,0952h™ -t

Yhtélolle (18) on loydettdvissa numeerinen ratkaisu  t=0,54h  kun
tavoitelampdtilana on 121 °C. Kuvassa 9 on esitetty steriloinnin lammitysprofiili.
Steriloitavan kohteen ominaislampdkapasiteetti kasvaa lammityksen aikana,
koska veden suhteellinen osuus mediasta kasvaa sterilointindyryn lauhtuessa
glukoosisiirapin sekaan. Muutos on kuitenkin niin pieni, ettei sitd ole huomioitu

tassa laskennassa.

410

400
390 ~

380 /
370 /

360 /

350

340 /

330 /

320 —

310 T T T T T 1
0 0,1 0,2 0,3 0,4 0,5 0,6
Aika, h

Lampétila, K

Kuva 9 Steriloinnin lammitysvaiheen lampétilaprofiili.

Sijoittamalla yhtal6 (18) yht&loon (7) saadaan yhtal6 (19) josta voidaan ratkaista
lammityksen aikana tapahtuva sterilointityo.

Eq
0,54 R[To [1+71 00'40297:;;2 t]j
+0, .
V=ky [ e dt
0

(19)

Integroimalla numeerisesti yhtalé (19) kayttaméalld Octave -laskentaohjelmistoa

saadaan lammityksen sterilointityoksi 5,98.
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Jadhdytysvaiheessa siirapin massa on kasvanut lauhtuneen sterilointihdyryn
myota 44160 kg:aan. Lauhtuneen hdyryn myota glukoosin massaosuus siirapista
on laskenut 76%:iin. Veden kasvaneen suhteellisen osuuden myo6ta
ominaislampokapasiteetti on noussut 1,93 kJ/kgK:aan. Sijoittamalla tunnetut
ominaisuuden yhtaloon (12) saadaan yhtalon (20) mukainen lampotilaprofiili
jaahdytykselle.

T=T.f1+0,279. b0 (20)

Yhtélélle (20) on 16ydettavissa numeerinen ratkaisu t=1,41h kun tavoitelampdétila

on 60 °C. Kuvassa 10 on esitetty jadhdytyksen l&mpdtilaprofiili.

410
400
390 ™
380 \
f; 370 \
“_'?i 360 S~
LE“ 350 \
340 o~

\

330

320

310 T T T T T T T 1
0 0,2 0,4 0,6 0,8 1 1,2 1,4 1,6

Aika, h

Kuva 10 Jaéhdytyksen lampdatilaprofiili.

Yhdistamélla yhtalét (7) ja (20) saadaan yhtalo (21), josta on ratkaistavissa
jaahdytyksen aikainen lampétilaprofiili tapahtuva sterilointityo.

Eq

1,41 R[TC[1+0,279e(t'o'mhlj]]
V=ky [ e dt (21)
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Integroimalla numeerisesti yhtaloé (21) Ocatave -laskentaohjelmistolla saadaan
jaahdytyksen aikaiseksi sterilointityoksi 12,11.

Pitovaiheelta tarvittava sterilointityd voidaan nyt laskea yhtalosta (6). Pitovaiheen
sterilointityoksi saadaan siten 19,85. Yhtélosta (4) voidaan ratkaista
reaktionopeusvakio kg lampétilassa 121 °C. kq:ksi saadaan 164,1 h™’. Tarvittava
pitoaika saadaan ratkaistua yhtaldiden (2) ja (5) mukaisesti. Tarvittavaksi

pitoajaksi saadaan 0,12h.

Kuvassa 11 on esitetty lampdotilaprofiili koko steriloinnin ajalta.

410
400
390

380
370 / \

4
(1]
- / N\
© 360
:Ec: 350 / \
340 / \
/ T~
330
/
320
310 . . . . .
0 0,5 1 1,5 2 2,5
Aika, h

Kuva 11 Steriloinnin komposiittilampotilaprofiili.

Tassa tapauksessa steriloinnin kokonaisaika on 2,07 tuntia. P&dosa steriloinnista
tapahtuu pitovaiheessa jonka kesto on ainoastaan 0,12 tuntia. Lammitys- ja

jaahdytysosat vievat 94 % kokonaisajasta ja vastaavat 48 % sterilointitydsta.

6.2 Jatkuvatoiminen sterilointi

Panossterilointia vastaavan kapasiteettisena sterilointivaihtoehtona késitelldan 1
m*/h steriloivaa, lammonvaihtimilla lammitettdvad  jatkuvatoimista
sterilointilaitteistoa. Jatkuvatoimisen [ammonvaihtimilla toimivan

sterilointilaitteiston rakenne on esitetty kuvassa 6.
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Steriloitava kohde on samanlainen 80 massaprosenttinen veden ja glukoosin seos
kuin panossteriloinnissakin. Glukoosisiirapissa olevien bakteerien lukumé&ara ja
omaisuudet ovat myds samat. Sterilointiin on kaytettavissa vastaavia hyddykkeita
kuin panossteriloinnissa. Koska jatkuvatoimisessa steriloinnissa pystytéan
operoimaan huomattavasti lyhyemmilla sterilointiajoilla on mahdollista kayttaa
pitovaiheessa korkeampia lampdtiloja kuin panossteriloinnissa ilman pelkoa
pohjan degeneroitumisesta. Koska kéytdssa on 250 kPa kylldista vesihdyrya,
sterilointiin kaytetaan sterilointilampatilana 125,55 °C lampétilaa, jolloin
lammonsiirtimissa minimilampotilaero on 2 °C. Pito-osana kaytetddn DN150
putkea, jonka siséhalkaisija on 154,1 mm [13]. Vaadittava steriilisyystaso on etta
oletusarvoisesti yksi bakteeri selvida hengissa kolmen kuukauden operoinnissa.
Tarvittavaksi sterilointityoksi saadaan siten yhtalon (5) mukaisesti 37,6.
Tarvittava hoyryvirta voidaan laskea yhtalostd (14). Tarvittavaksi hoyryvirraksi
saadaan ilman lammon talteenottoa 87,8 kg/h. Jatkuvatoimiset sterilointilaitteistot
mitoitetaan toimimaan laminaarin virtauksen alueella, jotta valtyttaisiin dispersion
mukanaan tuomalta sterilointiajan pitenemiseltd. Kuvasta 3 nahdaan Pecletin
luvun l&hestyessa daretonta lahestytdan pienintd mahdollista pitoaikaa steriloinnin
pitovaiheessa. Talldin virtausprofiili lahestyy ideaalia tulppavirtausta, jota
voidaan kéyttaa oletuksena tdmén tyon laskennassa. Oletus on myo6s hyvaksyttava
tassa tarkastelussa, koska tyon tarkoituksena on keskittyé sterilointiolosuhteiden
ja kayttohyodykkeiden kulutukseen. Dispersiolla on vaikutus jatkuvatoimisessa
steriloinnissa ainoastaan pitoaikaan ja siten pito-osan pituuteen, jolloin

lammaonsiirto ympariston kanssa oletetaan muutoinkin nollaksi.

Sterilointilaitteistossa vallitessa vakiolampdétila yht&lo (7) yksinkertaistuu yhtalon

(22) muotoon.
V=Kk;7 (22)
Reaktionopeusvakio kg 12555 °C lampotilassa voidaan laskea yhtalon (4)

mukaisesti. Reaktionopeusvakioksi saadaan 440,0 h™. Yhtalosta (22) saadaan nyt

ratkaistua pitoajaksi 0,085 h.
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Glukoosisiirapin etenemisnopeus DN150 putkessa on 53,6 m/h. Yhtélosta (16)
saadaan laskettua pito-osan pituudeksi 4,58 m.

Termodynaamisista ominaisuuksista johtuen hoyryn kulutus panostoimisella
steriloinnilla on pienempi kuin jatkuvatoimisella steriloinnilla samalle maéaralle
steriloitavaa siirappia johtuen ké&ytetystd korkeammasta sterilointilampotilasta.
Jatkuvatoimisella laitteistolla on kuitenkin mahdollista péaéastd pienempaén
héyrynkulutukseen kuin panostoimisella laitteistolla kayttamalla l[ammon
talteenottoa  ja&hdytettdvastd virrasta. La&mmon  talteenotolla  varustettu

jatkuvatoiminen sterilointilaitteisto on esitetty jo aiemmin kuvassa 6.

Jaahdyttamalla steriloitua sokeriliuosta steriloimattomalla liuoksella saadaan
lampdenergia kaytettyd hyvaksi mahdollisimman tehokkaasti. Mikéli steriloitu
sokeriliuos jadhdytetaan kuvan 6 mukaisesti lammonvaihtimilla 35 °C saadaan
lampotila tiputettua 90,55 °C:een. Talloin steriloimaton sokeriliuos lampenee 85
°C:een. Tarvittavaksi hoyryvirraksi saadaan siten yhtalon (14) mukaisesti 49,5

kg/h. Vastaavasti myos jadhdytysveden tarve véhenee jaahdytyspuolella.

6.3 Mitoituksien vertailu

Taulukossa | on esitetty kdytetyt panossteriloinnin olennaiset, sterilointimedian

ominaisuuksista riippumattomat suunnitteluparametrit.

Taulukko I Panossteriloinnin mitoitusparametrit

h, s, c*, U,
A,- | kdlkg | T,K | kg/h | M, kg | Tc, K |w, kg/h| kJ/kgK |A, m2|W/(m2K)
37,9| 2626 | 394 | 4000 | 42000 |308,0| 85000 4,19 35 667

Parametreja muuttamalla voidaan pa&std haluttuihin  muutoksiin  eri
sterilointivaiheissa. ~ Sterilointitydn koon muuttaminen valitulla medialla
tarkoittaisi muutosta puhtaustasossa, joten muu mitoitus tehd&n halutun

sterilointityon ehdoilla.

Lammitysvaiheen tarkeimmat parametrit ovat sterilointihdyryn ja median
entalpiaero ja hoyryn syoétténopeus. Hoyryn syotténopeuden kasvattamisella
voidaan nopeuttaa lammitysvaihetta mika mahdollistaa nopeammin sykliajan.
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Kéyttamalla korkeaenergisempéaé sterilointihdyryd on mahdollista myods lyhenté&a
sykliaikaa. Korkeanergistda hoyrya kéytettdessa vesihdyryd myods lauhtuu

vahemman sterilointikohteeseen.

Jadhdytysvaiheen tarkeimmat parametrit ovat jaahdytysnesteen ominaisuudet ja
maard seka sterilointiséilion rakenteelliset ominaisuudet. Yleisimmin kéytetty
jadhdytysneste on vesi, jonka virtausnopeuteen ja lampdétilaan on yleensa
mahdollista vaikuttaa.

Pitovaiheen kesto mitoitetaan l&mmitys- ja ja&hdytysvaiheen sterilointityon
perusteella.  Pitovaiheen sterilointityohon  voidaan vaikuttaa kaytetylla

tavoitelampdatilalla.

Taulukossa Il on esitetty kaytetyt jatkuvatoimisen steriloinnin olennaiset,

sterilointimediasta riippumattomat parametrit.

Taulukko 1l Jatkuvatoimisen steriloinnin mitoitusparametrit.

A, - T, K Mm, kg/h
37,6 398,7 1400

Jatkuvatoimisessa sterilointilaitteistossa on huomattavasti vdhemman muuttuvia
parametreja sterilointity6t4 mitoitettaessa, koska lammitys- ja jaédhdytysvaiheiden
sterilointityot oletetaan merkityksettomiksi. Tinkimatta steriilisyyden tasosta
voidaan vakiokapasiteetilla vaikuttaa ainoastaan sterilointilampdétilaan ja sita

kautta steriloinnin kestoon ja pito-osan pituuteen.

Sterilointihdyryn ja jd&hdytysveden kayttonopeudet ovat huomattavan erilaisia
panos- ja jatkuvatoimisessa steriloinnissa. Panostoiminen sterilointi kayttaa
hyodykkeitd ainoastaan pienen osan kokonaisajasta, mutta kulutuspiikit ovat
suuria. llman ldmmon talteenottoa jatkuvatoiminen sterilointi kuluttaa hieman
enemman hoyrya kuin panostoiminen, mutta kulutus jakautuu tasaisesti koko
kayttbajalle. Taulukossa Il on esitetty hoyrynkulutukset panos- ja

jatkuvatoimisille laitteille 30 m® glukoosiravinteen sterilointiin.
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Taulukko 111 Hoyryn kulutus 30 m® glukoosiravinteen sterilointiin panos- ja
jatkuvatoimisilla sterilointilaitteilla.
Laitteisto Hoyrymaara, kg

Panossterilointi 2160

Jatkuvatoiminen sterilointi ilman lammon
talteenottoa 2630

Jatkuvatoiminen sterilointi lammon talteenotolla 1480

Jatkuvatoiminen sterilointilaitteisto mahdollistaa jaahdytysvaiheessa suhteellisesti
suuremman lammonsiirtopinta-alan kaytdn sekoitussailion kayttéon verrattuna,
jolloin on mahdollista selvitd pienemmaélld jaahdytysveden kulutuksella kuin
panossteriloinnissa, vaikka kokonaisjaahdytystyd onkin suurempi. Mikéli
jatkuvatoiminen sterilointilaitteisto on varustettu lammon talteenotolla laskee
myo6s hoyryn kulutus alle panossteriloinnin ja mahdollistaa siten pienemmat

kayttokustannukset.

7 Yhteenveto

Ty6ssa verrattiin panostoimisen ja jatkuvatoimisen sterilointilaitteiston mitoitusta
glukoosialustalle ja sterilointiin tarvittavia hyodykemaaria. Bioprosessien
sterilointimenetelmat ovat hyvin monimuotoiset. Panossterilointi pitdaa paikkansa
yksinkertaisen toteutuksensa ja joustavuuden myo6td. Panossterilointilaitteiston
tulee kuitenkin olla kahdennettu, jotta jatkuvatoiminen operointi on mahdollista
toisen sterilointisailion ollessa steriloitumassa. Laitteiston kahdennus tuo myds
luotettavuutta jarjestelmaan, koska toisen sterilointisdilion ollessa kéytdssa on

mahdollista suorittaa huoltotoimenpiteité toisessa laitteistossa.

Jatkuvatoiminen  sterilointilaitteisto  voi  tarjota  huomattavia  saastdja
hyodykekéaytoissd, mahdollistaa automatisoidumman toiminnan, helpottaa
laitteistokdyton  suunnittelua ja mahdollistaa toistettavien  olosuhteiden
yllapitdmisen. Haittapuolena sillda on kuitenkin monimutkaisempi rakenne ja
mahdollisten vikaantumisten myota koko prosessin katkeaminen. Jatkuvatoiminen
sterilointi on helpompi kuorma myos kayttohyddykejérjestelmille, koska seké
jaahdytys- ettd lammityskuormat ovat tasaisen pienet eikd néin aiheuta suuria

piikkikuormituksia.
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Vaikka  jatkuvatoiminen  sterilointilaitteisto =~ mahdollistaa  pienemmat
kayttohyodykekulutukset tulisi  tarkemmassa vertailussa lédhestyd asiaa
kokonaistaloudellisuuden kannalta. Olemassa olevien laitteiden hyotykaytto ja
mahdollisesti  tarvittavat investoinnit voivat olla ratkaisevia tekijoita
kokonaisuuden kannalta.
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