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РЕФЕРАТ 

Кваліфікаційна робота присвячена розробці технологічної та апаратурної схем 

біосинтезу біомаси штаму Lactobacillus acidophilus, отриманого з коледжу Наук про 

життя та інженерії Шеньсійського науково-технічного університету в місті Сіань, для 

виробництва ацидофіліну, який синтезує на середовищі з глюкозою 7 г/л цільового 

продукту – біомаси та має досить високу кількість життєздатних клітин - 2,72·109 

КУО/мл. Ацидофілін – це дієтичний кисломолочний продукт, який використовується 

для профілактики і лікування хвороб органів травлення, зокрема шлунково-

кишкового-тракту. Згідно обґрунтування норми споживання ацидофіліну було 

розраховано потужність виробництва біомаси L. acidophilus для одержання сухої 

бактеріальної закваски, що становить 129,77 кг/рік.  

Технологія виробництва цільового продукту передбачає допоміжні роботи 

(підготовка аераційного повітря, мийних та дезінфікуючих засобів, обладнання, 

виробничих приміщень, персоналу, приготування та стерилізація поживних 

середовищ, підготовка розчинів титрувальних агентів), технологічний процес (три 

стадії вирощування посівного матеріалу (у колбах в термостаті, в інокуляторах 

об’ємом 10 та 100 л) та виробничий біосинтез у ферментері об’ємом 1 м3 з 

коефіцієнтом заповнення 0,7)).  Технологія отримання біомаси включає періодичне 

глибинне культивування в мікроаерофільних умовах із забезпеченням асептики 

проведення процесу. Розроблено карту постадійного контролю та описано основні 

етапи післяферментаційного виділення, концентрування та очищення цільового 

продукту. 

Кваліфікаційна робота викладена на 125 сторінках, містить 16 таблиць, 24 

рисунки, складається зі вступу, десяти розділів, списку використаної літератури (109 

найменувань), 7 додатків, технологічної (формат А1, 1 аркуш) та апаратурної (формат 

А1, 1 аркуш) схем. 

Ключові слова: біомаса, Lactobacillus acidophilus, ацидофілін, бактеріальна 

закваска, функціональні продукти, біосинтез. 
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ВСТУП 

На сьогоднішній день все більшої популярності набуває концепція «здорового» 

харчування. Перевагу надають продуктам функціонального призначення як 

стратегічному вектору прогресу розвитку харчової промисловості. Дані продукти 

виготовляють за інноваційними технологіями і розглядають не просто як джерела 

будівельних речовин та енергії, але й як складний немедикаментозний комплекс, що 

задовольняє фізіологічні потреби людського організму та має яскраво виражені 

лікувальні, профілактичні або оздоровчі властивості [1].  

Згідно статистики на дисбактеріоз в Україні хворіє 65-75 % населення, серед 

дітей даний показник становить 95 %, тому вживання кисломолочних продуктів з 

метою попередження та лікування хвороб органів травлення є важливим аспектом [2]. 

Особливо тому, що більш ніж 80 % ринку молочної продукції функціонального 

призначення складають продукти з про- та/або пребіотиками, адже як відомо дані 

препарати з вмістом живих культур здатні значно покращувати мікрофлору 

кишківника, яка в свою чергу створює належні умови для функціонування та 

розвитку організму [3].  

Важливу роль у формуванні корисних властивостей як мікрофлори кишечника, 

так і травного каналу у цілому, відведено пробіотичним мікроорганізмам, що 

належать до виду Lactobacillus acidophilus. Продукти виготовлені на основі біомаси 

L. асіdophilus дуже корисні дітям від народження, жінкам «при надії», хворим під час 

реабілітації та людям похилого віку [4]. Надзвичайно корисними та цінними 

продуктами є ацидофільні напої, оскільки вони мають багатий біохімічний склад.  

Зважаючи на те, що харчування є важливим фактором, який впливає на здоров’я 

та активне довголіття людини, а ацидофілін містить корисну пробіотичну 

мікрофлору, а також має безліч позитивних властивостей, які задовольняють потреби 

людини, то тема кваліфікаційної роботи є доволі актуальною. 

 

 

 Змн. Арк. № докум. Підпис Дата 
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Продуцентами біомаси, на основі якої виготовляють закваску для ацидофіліну, 

можуть бути штами L. acidophilus DSMZ 20079, L. acidophilus TISTR 1138, 

L. аcidophilus DGK, L. acidophilus АТСС-4356, L. acidophilus NRRL B-4495 та штам 

L. acidophilus, отриманий з коледжу Наук про життя та інженерії Шеньсійського 

науково-технічного університету в місті Сіань [5, 6, 7, 8, 9, 10]. Штам L. acidophilus, 

отриманий китайськими вченими (He Chen, H., Niu, та ін.), має суттєву перевагу перед 

іншими, оскільки характеризується вищою здатністю до синтезу біомаси (7 г/л) та 

досить високою кількістю життєздатних клітин - 2,72·109 КУО/мл, а також 

найменшим часом культивування (12 год), тим самим забезпечуючи більшу кількість 

товарів молочної промисловості. 

Мета кваліфікаційної роботи – спроектувати ділянки доферментаційних 

процесів та виробничого біосинтезу біомаси бактеріями L. acidophilus, зокрема 

розробити технологічну та апаратурну схеми. 

Новизною даної роботи є використання пробіотичного штаму L. acidophilus, 

що має яскраво виражені антиоксидантні та протизапальні властивості, з метою 

накопичення максимального виходу цільового продукту за короткий проміжок часу, 

культивуючи обраний мікроорганізм у мікроаерофільних умовах.  
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РОЗДІЛ 1. ХАРАКТЕРИСТИКА ЦІЛЬОВОГО ПРОДУКТУ 

Ацидофілін – це дієтичний кисломолочний продукт, який виготовляють 

шляхом сквашування пастеризованого молока заквасками, до складу яких входить 

Lactobacillus acidophilus [11]. 

Ацидофілін виготовляють такими способами: термостатним та резервуарним. 

Термостатний спосіб передбачає внесення закваски в підготовлене до 

заквашування молоко, далі одержаний напівфабрикат розливають у дрібну тару, яку 

поміщають в термостатну камеру, після цього сквашений ацидофілін передають на 

охолодження до температури не вище 8°С [12]. 

Резервуарний спосіб полягає в тому, що сквашування молока, дозрівання 

ацидофільного напою, а також його охолодження здійснюють у резервуарах великої 

ємкості. У тару подають готовий охолоджений продукт, на відміну від термостатного 

способу виготовлення ацидофіліну. Теплову обробку сировини проводять аналогічно 

термостатному способу, а 5% закваску вносять водночас або перед подачею молока в 

танк чи ванну. Резервуарний спосіб є економічно вигідним, враховуючи те, що вихід 

продукції на одиницю використаної виробничої площі більший у 1,5-2 рази, а витрати 

ручної праці в свою чергу нижчі на 25% [12, 13]. 

Для отримання ацидофіліну вищенаведеними способами, необхідно 

застосовувати суху бактеріальну закваску з такими характеристиками [14]. 

Склад:  

▪ Діючі речовини: 1 флакон містить 0,5 г сухої ліофільно висушеної біомаси 

L. acidophilus. 

▪ Допоміжні речовини: захисне середовище. 

Форма випуску. Суха закваска для прямого внесення для виготовлення 

ацидофіліну у пластикових флаконах по 0,5 г готового продукту, у картонній пачці 

міститься 4 флакони. Також випускають суху бактеріальну закваску в поліетиленових 

пакетиках по 0,5 – 1 г по 5 пакетиків в пачці.  
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Лікарська форма. Порошок для орального застосування. 

Основні фізико-хімічні властивості. Порошок світло-бежевого кольору з 

кисломолочним запахом та смаком. 

Фармакотерапевтична група. Антидіарейні мікробні препарати. Код АТХ 

A07F А [15]. 

Санітарно-мікробіологічні показники сухої бактеріальної закваски для 

виготовлення ацидофіліну на основі L. acidophilus передбачають відсутність БГКП та 

Staphylococcus aureus в 1,0 г закваски, патогенних мікроорганізмів, в тому числі 

сальмонел не повинно міститися в 10,0 г, дріжджів та плісеневих грибів допускається 

не більше 5 КУО/г [14]. 

Властивості. Основна властивість ацидофільного напою полягає у пригніченні 

життєдіяльності патогенних мікроорганізмів, що мешкають у шлунково-кишковому 

тракті та провокують процеси гниття, за рахунок виділення потужних антимікробних 

речовин бактерією L. acidophilus, що є основою закваски. У результаті роботи цих 

природних антибіотиків мікрофлора шлунку і кишечника приходить в норму, а 

самопочуття і стан здоров'я людини в цілому значно покращується.  

Для організму людини ацидофілін є цінним також тому, що містить у своєму 

складі такі вітаміни, як вітамін А (у формі ретинолу), вітаміни групи В, зокрема 

тіамін, рибофлавін та пантотенову кислоту, а також до складу даного кисломолочного 

продукту входить вітамін С [12].  

Таким чином, біохімічний склад ацидофіліну дуже багатий, адже у ньому 

містяться вітаміни, мінерали, органічні кислоти, сахароза та молочний цукор 

(лактоза) [16]. 

Спосіб застосування. У домашніх умовах для приготування ацидофіліну вміст 

одного флакону закваски розчиняють у 3 л теплого молока (40 °С) та ретельно 

загортають каструлю у великий рушник, щоб суміш залишалася теплою. Отриману 

суміш сквашують протягом 8-10 год у теплому місці, коли продукт загусне, його 

охолоджують у холодильнику і тоді ацидофілін готовий до споживання.  
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На підприємствах закваску готують на цільному або знежиреному молоці, яке 

підлягає стерилізації при температурі 121 °С протягом 15-20 хв для виготовлення 

лабораторної закваски або пастеризації при 92-95 °С протягом 20-30 хв для 

приготування виробничої закваски. Після термообробки молоко охолоджують і 

вносять заквашуваний компонент в кількості 1-5 %, що залежить від умов 

виробництва. 

Сфери застосування. Даний продукт застосовують у якості біологічної 

активної добавки до їжі – додаткового джерела пробіотичних мікроорганізмів, 

зокрема: 

▪ для підтримки мікрофлори кишечника під час прийому антибіотиків та інших 

лікарських препаратів; 

▪ для підвищення імунітету і гематологічних показників периферичної крові; 

▪ для зменшення цукру в крові хворих на цукровий діабет; 

▪ для зменшення алергічних реакцій; 

▪ при стресах; 

▪ для дитячого харчування [17]. 

Найбільш відомим кисломолочним продуктом, що виготовляється на основі 

моновидової закваски до якої входить L. acidophilus є «Наріне» (рис. 1.1 та рис. 1.2). 

 

Закваски компаній Іпровіт (рис. 1.3) та VIVO (рис. 1.4) відзначаються 

гарантованою якістю, високим вмістом корисних мікроорганізмів та відсутністю 

Рис.  1.1. Закваска «Наріне» компанії 

VIVO [18] 

Рис.  1.2. Закваска «Наріне» компанії 

Біофарма [17] 
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шкідливих домішок. Бактерії, які входять до їх складу, виділені з природних джерел 

на території України і характерні для нормального кишкового біоценозу населення, 

тому не мають протипоказань та побічних ефектів [19]. 

 

 

 

 

 

 

 

 

Умови зберігання. Суху закваску зберігають не більше 6 місяців при 

температурі від +2 до +8 °С та не більше 12 місяців від -12 до -18 °С [14]. 

  

Рис.  1.3. Бактеріальна закваска Йогурт з 

ацидофільною паличкою компанії 

Іпровіт [20] 

Рис.  1.4. Ацидофільна закваска 

компанії VIVO [21] 
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РОЗДІЛ 2. ОБҐРУНТУВАННЯ ВИБОРУ ТА ХАРАКТЕРИСТИКА 

БІОЛОГІЧНОГО АГЕНТА 

2.1. Обґрунтування вибору біологічного агента та поживного середовища для 

його культивування 

Lactobacillus acidophilus - це один з найважливіших представників 

лактобактерій, який використовують при виготовленні заквасок для різних видів 

кисломолочних продуктів та пробіотиків, які використовують для лікування 

дисбактеріозу. 

Одним із сучасних завдань біотехнології є оптимізація умов культивування, у 

тому числі поживного середовища, для забезпечення максимального виходу 

цільового продукту. У нашому випадку це біомаса, тому доцільно було б розглянути 

теоретично можливі варіанти з метою подальшого їх використання у харчовій 

промисловості. 

Так, у дослідженнях [5] показано, що шляхом оптимізації поживного 

середовища вдалося збільшити вихід біомаси L. acidophilus DSMZ 20079 в 2,5 рази, 

порівняно з контролем. Відмічено важливість рівня рН під час культивування, який 

також має свій вплив на ріст культури. Так, за допомогою планування Бокса-Бенкена 

(BBD) вдалося досягнути високої концентрації біомаси, яка на 16 год культивування 

становила 5,14 г/л. Доречно також врахувати пробіотичні властивості зазначеного 

штаму, адже на сьогоднішній день все більше споживачів надають перевагу харчовим 

продуктам із оздоровчими властивостями. 

Подібний метод оптимізації описали Pedram, N. та Ataei, S.A, використовуючи 

модифіковане середовище GS для вирощування пробіотичного штаму L.  acidophilus 

ATCC 4356, потенційна роль якого полягає в знижуванні рівню холестерину в крові. 

Продукти, виготовлені на основі біомаси даного штаму, можуть зацікавити 

споживачів, які мають проблеми із серцево-судинною системою, хвороби якої є 

одними з найрозповсюдженіших в світі [6]. 
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Доволі частим явищем у промисловому культивуванні є застосування відходів 

різних виробництв. Такий підхід використовують для здешевлення виробництва, а 

отже й кінцевого продукту. Так, для одержання біомаси L. acidophilus ATCC 43121 в 

поживне середовище додають відпрацьовані пивні зерна [22]. Для вирощування 

L. acidophilus LA-5 як поживне середовище використовують овочевий сік [23].  

У результаті досліджень, проведених біотехнологами з Бангкоку, зазначається 

можлива модифікація поживного середовища MRS з вмістом гідролізату рисової 

шкарлупи як відходу харчового виробництва. Як відомо, у промислових умовах MRS 

є доволі дороговартісним середовищем, але при зменшенні його компонентів шляхом 

додавання гідролізату шкарлупи можна його значно здешевити. Таким чином, у 

роботі зазначається ефективне використання середовища MRS:RH у співвідношенні 

75:25. Упродовж 16 год при культивуванні на цьому середовищі одержується 2,61 г/л 

біомаси L. acidophilus TISTR 1138. При цьому, на чистому MRS бульйоні в цих же 

умовах культивування синтезується 3,07 г/л. Незважаючи на те, що контрольне 

середовище все одно має вищий показник синтезу, порівняно дешева сировина у 

вигляді рисової шкарлупи є дешевшим джерелом поживних елементів, що здешевлює 

кінцевий продукт [7]. 

Взагалі, використання гідролізатів різних продуктів та відходів все більше 

застосовується у сфері промислового культивування. Наприклад, у роботі [8] 

зазначається можливість використання гідролізату яєчного білку для одержання 

біомаси L. acidophilus NRRL B-4495. Гідролізат яєчного білка є хорошим джерелом 

азоту, тому його можна використовувати в ферментаційних середовищах для 

посилення росту пробіотичних молочнокислих бактерій з метою створення більш 

функціональних продуктів харчування. 

Дослідники з Тайваню порівнювали материнський та виведений з нього штам 

L. acidophilus GK та DGK відповідно. Останній штам, спираючись на генетичні 

дослідження, може споживати нижчі концентрації поживних речовин за 

батьківський, але не такий широкий спектр. При культивуванні на MRS бульйоні 

протягом 12 год показник концентрації біомаси DGK становить 4,54 г/л, в той час як 

L. acidophilus GK синтезував лише 1,06 г/л [9]. 
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У дослідженнях, проведених вченими із Китаю, зазначаються основні фактори 

впливу та оптимізоване середовище для культивування L. acidophilus за допомогою 

експерименту Плакетта-Бермана та експерименту з найкрутішим підйомом. Таким 

чином, оптимізоване середовище покращить кількість життєздатних клітин у 

бульйоні MRS та ефективно подовжить цикл росту, що створює технічну основу для 

подальшого виробництва порошку пробіотичних бактерій [10]. 

Згідно вищенаведеної інформації можна зробити висновок, що нині існують 

дані щодо різних штамів L. acidophilus, які здатні накопичувати біомасу, необхідну 

для виробництва продуктів харчування. Для порівняння було обрано 6 різних штамів, 

зокрема L. acidophilus DSMZ 20079, L. acidophilus TISTR 1138, L. аcidophilus DGK, 

L. acidophilus АТСС-4356, L. acidophilus NRRL B-4495 та штам L. acidophilus, 

отриманий з коледжу Наук про життя та інженерії Шеньсійського науково-технічного 

університету. 

Дані щодо синтезу біомаси ацидофільної палички бактеріями, наведені в 

табл. 2.1., свідчать про те, що найнижчу концентрацію біомаси та клітин отримали 

при культивуванні штаму L. acidophilus TISTR 1138 – 2,61 г/л та 2,07·108 КУО/мл 

відповідно. Найвищу концентрацію біомаси отримали при культивуванні 

L. acidophilus – 7 г/л та найвищу концентрацію клітин - при біосинтезі  L. acidophilus 

DGK – 9,5·109 КУО/мл.  

У той час тривалість культивування порівнюваних штамів бактерій та склад 

поживних середовищ є різним. Отже, на наступним етапом вибору біологічного 

агенту є розрахунок вартості поживних середовищ для культивування обраних 

мікроорганізмів (табл. 2.2). 

Як видно з даних, наведених у табл. 2.2, середовища для культивування мають 

більш-менш подібну ціну, але найдешевшим виявилося середовище з гідролізатом 

яєчного білку. На найдорожчому поживному середовищі культивується L. acidophilus 

ATCC 4356, що пов’язано з високою концентрацією дріжджового екстракту, оскільки 

цей компонент є доволі дорогим та універсальним джерелом поживних речовин. Але, 

дана таблиця не висвітлює повну доцільність продуцентів, тому для остаточного 
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вибору найефективнішого біологічного агенту варто здійснити розрахунок умовної 

вартості 1 г цільового продукту (табл. 2.3). 

Дані, наведені у табл. 2.3, свідчать про те, що умовна вартість цільового 

продукту, синтезована L. acidophilus NRRL B-4495 є найнижчою (2,42 грн/г), а 

кількість утвореної біомаси за годину становить – 0,375 г/год. При цьому, кількість 

утвореної біомаси, синтезованої китайським штамом L. acidophilus, за годину 

становить 0,583  г/год, що майже у 1,6 разів більше, ніж у L. acidophilus NRRL B-4495, 

а тривалість культивування L. acidophilus, в свою чергу становить 12 год. Але 

доцільно було б ще раз звернутися до табл. 2.1. за порівнянням показника КУО/мл, 

оскільки в молочній промисловості він відіграє винятково важливу роль. 

Так, найвища концентрація клітин притаманна штаму  L. acidophilus DGK та 

становить 9,5·109 КУО/мл. Даний показник у L. acidophilus є дещо нижчим та 

становить 2,72·109 КУО/мл. Також варто звернути увагу на умовну вартість цільового 

продукту, зокрема вартість кінцевого продукту L. acidophilus DGK майже в 2,5 рази 

більша за найнижчу запропоновану ціну, тому цей штам недоцільно використовувати 

з економічної точки зору. 

 



Таблиця 2.1 

Особливості одержання біомаси Lactobacillus acidophilus 

 

Біологічний 

агент 

Склад поживного середовища: Тривалість  

культивува

ння,  

год 

Концентр

ація 

біомаси, 

г/л 

К-ть 

життєздатни

х клітин, 

КУО/мл 

Особливості процесу  

біосинтезу 
Використана література 

Компонент 
Концентр

ація, г/л 

1 2 3 4 6 7 8 9 

Lactobacillus 

acidophilus  

DSMZ 20079 

Глюкоза 

Дріжджовий екстракт 

Цитрат амонію 

Лимонна кислота 

KH2PO4 

MgSO4
.7H2O 

MnSO4
.7H2O 

Ацетат натрію 

Твін-80 

50,0 

20,91 

3,42 

0,5 

1,5 

0,4 

0,05 

1,0 

1,0 

16 5,14 109 

Культивування 

здійснюють в 

асептичних умовах 

при температурі 37 ºС, 

рН 6,0 при 200 об/хв 

Kepli A. N., Dailin D. J., Malek R. 

A., Elsayed E. A., Leng O. M., El-

Enshasy H. A. Medium optimization 

using response surface methodology 

for high cell mass production of 

Lactobacillus acidophilus. Journal 

of Scientific & Industrial Research. 

2019, 78: 608-614. 

Lactobacillus 

acidophilus 

TISTR 1138 

 

Пептон 

М’ясний екстракт 

Дріжджовий екстракт 

Глюкоза 

KH2PO4 

Твін-80 

Цитрат амонію 

Ацетат натрію 

MgSO4
.7H2O 

7,5 

6,0 

3,0 

15,0 

1,5 

0,75 

1,5 

3,75 

0,15 

16 2,61 2,07·108 

Культивування 

проводять при 

температурі 37 ºС 

Todhanakasem T., Puanglamyai N. 

Use of rice hull hydrolyzate in the 

cultivation of Lactobacillus 

acidophilus. Asia-Pacific Journal of 

Science and Technology. 2012, 

17(5): 778-786. 
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Продовження табл. 2.1.  

 MnSO4
.7H2O 

Гідролізат рисової шкарлупи 

0,03 

40,0 

     

Lactobacillus 

acidophilus 

DGK 

Дріжджовий екстракт 

Пептон 

М’ясний екстракт 

Цитрат амонію 

MgSO4
.7H2O 

MnSO4
.7H2O 

Ацетат натрію 

Глюкоза 

KH2PO4 

5,0 

10,0 

8,0 

2,0 

0,2 

0,05 

5,0 

20,0 

2,0 

12 4,54 9,5·109 

Культивування 

здійснюють в 

асептичних умовах 

при температурі 37 ºС, 

рН 6,0 при 150 об/хв 

Hwang C. F., Lin C. K., Yan S. Y., 

Chang R. H., Tsen H. Y. 

Enhancement of biomass production 

and nutrition utilization by strain 

Lactobacillus acidophilus DGK de-

rived from serial subculturing in an 

aerobic environment. African 

Journal of Biotechnology. 

2015, 14(3): 248-256. doi: 

10.5897/AJB2013.12839 

Lactobacillus 

acidophilus 

АТСС-4356 

Глюкоза 

MgSO4 · 7H2O 

MnSO4 · H2O 

Натрій ацетат 

FeSO4 · 7H2O 

Дріжджовий екстракт 

K2HPO4 

KH2PO4 

30 

0,6 

0,03 

1,0 

0,03 

30 

0,5 

0,5 

14 6,5 109 

Культивування 

проводять при 37°C в 

стаціонарних умовах,  

рН 6,5 

Pedram N., Ataei S.A. Optimization 

of a Modified GS Medium for a 

Probiotic Strain (L. acidophilus 

ATCC - 4356). Applied Food 

Biotechnology. 2014, 1(1): 25-29. 

doi: 10.22037/afb.v1i1.7128. 

Lactobacillus 

acidophilus 

Глюкоза 

K2HPO4 

CH3COONa 

21,0 

3,5 

6,5 

12 7 2,72·109 

Культивування 

здійснюють при 37 °С, 

рН 6,5 

He Chen, H., Niu, J., Qin, T., Ma, 

Q., Wang, L., Shu, G. Optimization 

of the medium for Lactobacillus  



19 

 

Закінчення табл. 2.1.  

 Пептон 

Екстракт яловичини 

Дріжджовий екстракт 

C6H14O7N2  

MgSO4 

Tвін-80 

10,0 

8,0 

8,0 

2,0 

0,2 

1,0 

    acidophilus by Plackett-Burman and 

steepest ascent experiment. Acta Sci, 

Pol. Technol. Aliment., 2015, 

14(3), 227–232. 

doi: 10.17306/J.AFS.2015.3.24  

Lactobacillus 

acidophilus 

NRRL B-4495 

Гідролізат яєчного білка 

Декстроза 

Ацетат натрію 

Твін-80 

K2HPO4 

Цитрат амонію 

Сульфат магнію 

Сульфат марганцю 

25,0 

20,0 

5,0 

1,0 

2,0 

2,0 

0,1 

0,05 

16 6 4,8·108 

Культивування 

проводять при 37 °C, 

рН 5,7 

Mis Solvala K., Chouljenkob A., 

Chotikod A., Sathivel S. Growth 

kinetics and lactic acid production 

of Lactobacillus plantarum NRRL 

B-4496, L. acidophilus NRRL B-

4495, and L. reuteri B-14171 in 

media containing egg white 

hydrolysates. LWT - Food Science 

and Technology 105, 2019, 393–

399. doi: 10.1016/j.lwt.2019.01.058 

 

  



Таблиця 2.2 

Вартість 1 л ПС для культивування продуцентів біомаси 

Продуцент 

Компонент  

поживного  

середовища 

Концентрація  

у ПС, г/л 

Ціна  

компонента,  

грн/кг 

Вартість  

компонента  

(грн) на 1 л  

середовища 

Джерело  

Інформації 

(1-4)*  

1 2 3 4 5 6 

Lactobacillus 

acidophilus 

DSMZ 

20079 

Глюкоза 50,0 22 1,1 1 

Дріжджовий екстракт 20,91 1100 23 1 

Цитрат амонію 3,42 525 1,8 2 

Лимонна кислота 0,5 96 0,05 1 

KH2PO4 1,5 81 0,13 1 

MgSO4
.7H2O 0,4 15 0,006 1 

MnSO4
.7H2O 0,05 29 0,001 1 

Ацетат натрію 1,0 38 0,04 1 

Твін-80 1,0 190 0,19 1 

Вартість 1 л поживного середовища – 26,32 грн 

Lactobacillus 

acidophilus 

TISTR 1138 

Пептон 7,5 1060 7,95 1 

М’ясний екстракт 6,0 1220 7,32 3 

Дріжджовий екстракт 3,0 1100 3,3 1 

Глюкоза 15,0 22 0,33 1 

K2HPO4 1,5 156 0,234 1 

Твін-80 0,75 190 0,14 1 

Цитрат амонію 3,42 525 1,8 2 

Ацетат натрію 3,75 38 0,14 1 

MgSO4
.7H2O 0,15 15 0,003 1 

MnSO4
.7H2O 0,03 29 0,0009 1 

Гідролізат рисової 

шкарлупи 
40,0 61 2,44 4 

Вартість 1 л поживного середовища – 21,22 грн 

Lactobacillus 

acidophilus 

DGK 

Дріжджовий екстракт 5,0 1100 5,5 1 

Пептон 10,0 1060 10,6 1 

М’ясний екстракт 8,0 1220 9,76 3 

Цитрат амонію 2,0 525 1,05 2 

MgSO4
.7H2O 0,2 15 0,03 1 

MnSO4
.7H2O 0,05 29 0,001 1 

Ацетат натрію 5,0 38 0,19 1 

 



21 

 

Закінчення табл. 2.2. 

 

Глюкоза 20,0 22 0,44 1 

K2HPO4 2,0 156 0,312 1 

Вартість 1 л поживного середовища – 27,88 грн 

Lactobacillus 

acidophilus 

АТСС-4356 

Глюкоза 30,0 22 0,66 1 

MgSO4 · 7H2O 0,6 15 0,009 1 

MnSO4 · H2O 0,03 29 0,0009 1 

Натрій ацетат 1,0 38 0,038 1 

FeSO4 · 7H2O 0,03 10 0,0003 1 

Дріжджовий екстракт 30,0 1100 33 1 

K2HPO4 0,5 156 0,078 1 

KH2PO4 0,5 81 0,0405 1 

Вартість 1 л поживного середовища – 33,83 грн 

Lactobacillus 

acidophilus  

Глюкоза 21,0 22 0,462 1 

K2HPO4 3,5 156 0,546 1 

Ацетат натрію 6,5 38 0,247 1 

Пептон 10,0 1060 10,6 1 

Екстракт яловичини  8,0 249 1,992 4 

Дріжджовий екстракт 8,0 1100 8,8 1 

Цитрат амонію 2,0 525 1,05 2 

MgSO4 0,2 15 0,003 1 

Tвін-80 1,0 190 0,19 1 

Вартість 1 л поживного середовища – 23,89 грн 

Lactobacillus 

acidophilus 

NRRL B-

4495 

Гідролізат яєчного білка 25,0 500 12,5 5 

Декстроза 20,0 22 0,44 1 

Ацетат натрію 5,0 38 0,19 1 

Твін-80 1,0 190 0,19 1 

K2HPO4 2,0 156 0,312 1 

Цитрат амонію 2,0 525 1,05 2 

MgSO4 · 7H2O 0,1 15 0,0015 1 

MnSO4 · H2O 0,05 29 0,00145 1 

Вартість 1 л поживного середовища – 14,68 грн 

Примітка. * – Ціни наведено станом на березень 2022 р. 1 - https://prom.ua/ua/, 2 - 

https://mendeleevmarket.com/himreaktivy/ammoniy/citrat-ammonija/ammonij-limonnokislij-2-

zameshhennij-bv-ch.html, 3 - https://satu.kz/p57841217-ekstrakt-myasnoj500gr.html, 4 - 

http://surl.li/bwcca, 5 - https://cutt.ly/nGZRhNh 

https://prom.ua/ua/
https://mendeleevmarket.com/himreaktivy/ammoniy/citrat-ammonija/ammonij-limonnokislij-2-zameshhennij-bv-ch.html
https://mendeleevmarket.com/himreaktivy/ammoniy/citrat-ammonija/ammonij-limonnokislij-2-zameshhennij-bv-ch.html
https://satu.kz/p57841217-ekstrakt-myasnoj500gr.html
http://surl.li/bwcca
https://cutt.ly/nGZRhNh
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Таблиця 2.3 

Умовна вартість 1 г біомаси Lactobacillus acidophilus 

Біологічний 

агент 

Концентрація 

біомаси, г/л 

Тривалість 

культивування, 

год 

Кількість 

утвореної 

біомаси за 

годину, 

г/год 

Вартість 1 л 

середовища, 

грн/л 

Умовна 

вартість 1 г 

цільового 

продукту, грн/г 

1 2 3 4 5 6 

Lactobacillus 

acidophilus 

DSMZ 20079 

5,14 16 0,321 26,32 5,12 

Lactobacillus 

acidophilus 

TISTR 1138 

2,61 16 0,163 21,22 8,13 

Lactobacillus 

acidophilus DGK 
4,54 12 0,378 27,88 6,14 

Lactobacillus 

acidophilus 

АТСС-4356 

6,5 14 0,464 33,83 5,2 

Lactobacillus 

acidophilus  
7 12 0,583 23,89 3,39 

Lactobacillus 

acidophilus 

NRRL B-4495 

6 16 0,375 14,68 2,42 

Таким чином, в результаті опрацювання вищенаведеної інформації можна 

зробити висновок, що найбільш вигідним продуцентом біомаси є китайський штам 

L. acidophilus. Проте, доречно зазначити, що умовна вартість біомаси цього 

біологічного агенту є вища, але не критично, всього на 0,97 грн. Спираючись на те, 

що даний продуцент синтезує кінцевий продукт швидше, а отже може забезпечити 

більшу кількість товарів молочної промисловості, обираємо його. 

2.2. Морфолого-культуральні та фізіолого-біохімічні ознаки біологічного 

агента 

L. acidophilus – це нерухливі палички з заокругленими кінцями (рис. 2.1.), що 

забарвлюються за Грамом позитивно (рис. 2.2.). Діаметр їхніх клітин становить 0,6-
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0,9 × 1,5-6 мкм. Розташовуються поодиноко, попарно або у вигляді коротких 

ланцюжків. Ці бактерії не утворюють спор та не мають джгутиків [24]. 

Бактерії L. acidophilus здатні утворювати колонії у вигляді шматочків вати при 

культивуванні у агарі з гідролізованим молоком, дріжджовим екстрактом і глюкозою. 

Оптимальна температура росту становить 37 °С [27]. 

При культивуванні в мікроаерофільних умовах в термостатах, L. acidophilus 

NK-1 в товщі напіврідкого поживного середовища МРС мають вигляд шароподібних 

колоній діаметром 1 мм (рис. 2.3. А). При культивуванні в анаеростатах, на поверхні 

щільного поживного середовища ріст культури представлений округлими колоніями 

різного розміру з шорохуватими краями (рис. 2.3. Б). При рості даної культури на 

поверхні мембранних фільтрів, поміщених на щільне поживне середовище, 

спостерігаються одиничні маленькі округлі колонії з рівними краями (рис. 2.3. В) [28]. 

 

 

Рис. 2.1. Культура L. acidophilus під 

мікроскопом [25] 

Рис. 2.2. Клітини  L. acidophilus, забарвлені 

позитивно за Грамом [26] 
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Рис. 2.3. Ріст культури L. acidophilus NK-1 в товщі напіврідкого середовища МРС 

(А), на поверхні щільного поживного середовища МРС (Б) і на поверхні 

мембранного фільтра (В) [28] 

Молочнокислі бактерії є кислотостійким, що зумовлює їх фізіологічну 

особливість, тому для вирощування лактобацил є сприятливими підкислені 

середовища, які мають початкове значення рН від 5 до 7, причому оптимальне 

зростання культури відбувається при досягненні pH 5,5-6,0. Даний мікроорганізм не 

росте при температурі 15 ℃, а також може не рости і при 22 ℃. Зазвичай ріст 

починається при 45 ℃ і може реалізовуватись при 48 ℃. Температурний оптимум для  

L. acidophilus становить 35-38 ℃ [24]. 

Мікроорганізм є факультативним анаеробом, мікроаерофілом, 

хемоорганогетеретрофом, тобто здатен використовувати вуглеводи у якості джерела 

вуглецю та енергії. Дані біологічні агенти отримують енергію в результаті здійснення 

гомоферментативного молочнокислого бродіння. Ці мікроорганізми є вибагливими, 

тому потребують факторів росту та вітамінів для росту [29]. 

2.3. Таксономічний статус біологічного агента 

Сучасна (філогенетична) класифікація для L. acidophilus наведена згідно 

другого видання Керівництва Бергі з систематики бактерій [30]. 

Домен – Bacteria 

Тип – Firmicutes 

Клас – Bacillales 

Порядок – Lactobacillales 

Родина – Lactobacillaceae 

Рід – Lactobacillus 

Вид – Lactobacillus acidophilus 
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РОЗДІЛ 3. ТЕХНІКО-ЕКОНОМІЧНЕ ОБҐРУНТУВАННЯ 

3.1. Потреба у цільовому продукті 

Останнім часом стан харчування населення України характеризується 

негативними тенденціями, зокрема суттєву шкоду здоров’ю людини завдає 

недостатнє надходження з їжею вітамінів, мінеральних речовин і мікроелементів. Все 

це призводить до зниження імунітету, порушення функцій травлення, збільшення 

числа людей, що страждають на алергію, цукровий діабет та інші захворювання, які 

пов’язані з порушенням обмінних процесів в організмі людини [31, 32]. 

У структурі поширеності захворювань в Україні патології шлунково-кишкового 

тракту знаходяться на третьому місці, у структурі смертності – на четвертому, тож на 

даний момент гостро постає питання вирішення цієї проблеми [33].  

Для попередження та лікування хвороб органів травлення застосовують 

пробіотики різних типів, серед яких поширеними є біологічні, харчові або дієтичні 

добавки, продукти функціонального призначення та лікарські препарати з вмістом 

живих культур мікроорганізмів, що здатні значно покращувати мікрофлору 

кишківника, яка в свою чергу створює належні умови для функціонування та 

розвитку організму. 

Важливу роль у формуванні корисних властивостей як мікрофлори кишечника, 

так і травного каналу у цілому, відведено пробіотичним мікроорганізмам, що 

належать до виду Lactobacillus acidophilus. Вагомий позитивний вплив цього виду 

мікроорганізмів полягає у продукуванні антибіотичних речовин, які здатні 

знешкодити збудників хвороб та нейтралізувати активність шкідливих бактерій в 

організмі людини [4]. 

Продукти на основі сухої біомаси L. асіdophilus дуже корисні дітям від самого 

народження, жінкам «при надії», хворим під час реабілітації, літнім людям і тим, хто 

обирає шлях здорового життя. Наприклад, препарат «Аципол», що містить суміш 4 

штамів L. acidophilus та полісахарид кефірних грибків, показав високу ефективність 
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при лікуванні гострої інфекційної діареї, лактозної мальабсорбції та атопічних 

захворювань у дітей, а також як профілактичний засіб проти різних захворювань 

ШКТ та для зниження рівня холестерину в крові. Аналогічними властивостями 

володіють БАДи «Вітафлор» та «Наріне». Також L. acidophilus застосовується в таких 

препаратах як «Ацидофлора», «Віта Баланс 3000», «Лінекс» та «Пробіо форте». 

L. acidophilus, зважаючи на свої пробіотичні властивості, міститься в 

адаптованих молочних сумішах, таких як «Агуша 1», «Ацидофільне малятко», 

«Кисломолочне немовля», частково адаптованих, як «Ацидоміл» та «Агуша 2», 

неадаптованих – «Ацидолакт», «Біолакт» та інших [24]. 

Особливий інтерес представляє використання L. acidophilus у виробництві 

ацидофіліну, кисломолочного продукту функціонального призначення, оскільки дана 

пробіотична культура позитивно впливає на структуру слизової оболонки кишечника 

і її адсорбційну здатність. Вона синтезує вітаміни групи В і природні антибіотики, які 

здатні пригнічувати ріст патогенних мікроорганізмів. Поряд з антибіотичними 

властивостями, які обумовлені життєдіяльністю молочнокислих бактерій, 

кисломолочні продукти, на відміну від молока, добре перетравлюються і 

утилізуються організмом, що особливо важливо для дітей, людей старшого та 

похилого віку [31]. 

Оскільки найбільшу увагу L. acidophilus привертає як пробіотичний 

мікроорганізм у складі кисломолочних продуктів, то для розрахунку приблизної 

річної потреби варто за основу взяти виробництво отримання біомаси для 

функціонального продукту ацидофіліну, який використовують у лікуванні ШКТ та 

для профілактики.  

Ацидофілін – це універсальний продукт, який виготовляють, як у промислових 

масштабах та випускають у вигляді готового кисломолочного напою, так і в домашніх 

умовах, використовуючи одну дозу ацидофільної закваски для сквашування 3 л 

молока. Пропоную далі зосередити увагу саме на виробництві сухої бактеріальної 

закваски як кінцевого продукту, оскільки її основною перевагою є досить тривалий 

термін зберігання, а також чудовою перспективою є можливість безпосередньо 
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споживачеві долучитись до біотехнологічного процесу створення готового 

пробіотичного напою. 

У продуктовій структурі ринку молочної продукції в Україні 2020 року 

найбільшу частку мало питне молоко – 43 %, кисломолочні продукти займали 20,4 % 

обсягу ринку, морозиво та сири – 9,6 % та 9,3 % відповідно (рис. 3.1) [34]. 

 

Рис. 3.1. Структура виробництва молочної продукції у січні-серпні 2020 р., % [34] 

За даними Держкомстату України обсяги виробництва молока у 2020 році 

становлять 9,25 млн т, що стосується переробної молочної промисловості, то загалом 

на переробні підприємства надійшло 3,51 млн т. молока [35]. 

Таким чином, доля (20,4 %) виробництва кисломолочної продукції із загальної 

кількості молока – 3,51 млн т, становить 716 040 т. 

Досліджуючи ринок кисломолочної продукції встановлено, що найбільші 

обсяги виробництва припадають на кефір – 40,0 %, 22,0 % - на сметану, 15,0 % - на 

йогурти, 11,0 % - на ряжанку, а 12,0 % розподіляються між іншими продуктами, що 

виробляються в меншій кількості, зокрема на частку ацидофільних напоїв припадає 

2 % від усього об’єму (рис. 3.2) [36]. 

 

Рис. 3.2. Структура виробництва кисломолочної продукції (%) [36] 
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Враховуючи те, що на долю виробництва ацидофіліну припадає 2 % від 

загального обсягу виробництва кисломолочної продукції (716 040 т), то загальна 

річна потреба у споживанні ацидофіліну становить 14 320,8 т.   

Розрахуємо потребу безспосередньо у сухій бактеріальній заквасці. Оскільки 

одну дозу (0,5 г) закваски застосовують для сквашування 3-х літрів молока, доцільно 

перевести 14 320,8 т у літри, враховуючи густину суспензії, що становить 1,030 кг/м³. 

Так, 14 320 800 кг становить 13 903 689 л молока. Тоді загальна річна потреба в 

ацидофільній заквасці – 2 317,3 кг/рік, що складає 4 634 600 флаконів (1 158 650 

упаковок, в упаковці - 4 флакона по 0,5 г). 

Далі слід звернути увагу на те, що в 500 мг біомаси  міститься 30 % захисного 

середовища. Зробивши перерахунок отримаємо загальну потребу в біомасі – 

1 622,1 кг/рік.  

3.2. Розрахунок потужності виробництва 

Загалом на ринку України представлено шість основних заводів, що 

виготовляють закваски, а саме VIVO (Україна), Good food (Італія), Genesis (Болгарія), 

Lacte (Україна), Симбітер (Україна), Іпровіт (Україна), та інші [37]. 

 

Рис. 3.3. Частки ринку виробників заквасок на ринку кисломолочних заквасок 

[за даними маркетингової дослідницької компанії «InMind»] [37] 

З попередніх розрахунків було обрано біологічний агент L. acidophilus, 

продуктивність якого становить Хкр = 7 г/л = 7 кг/м3 культуральної рідини [10]. 

Плануємо, що вибрану кількість біомаси вироблятимемо Трд = 30 робочих днів. 

Для проведення подальших розрахунків варто взяти до уваги, що тривалість 

виробничого циклу становить Тф = 12 год. Суха залишкова волога отримуваної 
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закваски W = 3 - 5 %, тому кількість сухої речовини в кінцевому продукті буде 

СР = 0,96.  

Здійснивши аналіз діаграми (рис. 3.3) та різні інформаційні джерела можна 

стверджувати, що на ринку України є широкий спектр вітчизняних компаній, які 

випускають бактеріальні закваски, а також присутні імпортні підприємства, які мають 

найбільшу частку на ринку, тому пропоную виробляти дану закваску для задоволення 

8 % від загальної потреби, задовольняючи усі верства населення. 

Отже, потужність виробництва складе: 

Gнт = 1 622,1 × 0,08 = 129,77 кг 

3.3. Розрахунок об’єму ферментера та кількості виробничих циклів 

Відповідно до техніко-економічного обґрунтування потреба у біомасі L. 

acidophilus складає Gнт= 129,77 кг. Таку кількість біомаси необхідно отримати за Трд 

= 30 днів. За літературними даними максимальний синтез біомаси (Xкр= 7 г/л за Тф = 

12 год культивування) досягається за умов росту L. acidophilus на глюкозі. Згідно 

технічних умов (ТУ) вміст сухих речовин в кінцевому продукті СРгп становить 0,96 

(частка). 

Вихідні дані для подальших розрахунків: 

▪ час циклу роботи ферментера Тцф = Тф+Тпо = 12 + 6,5 = 18,5 год 

де Tцф – цикл роботи ферментера, який включає тривалість виробничого біосинтезу 

(12 год) та час підготовки ферментера до роботи (6,5 год).  

Підготовка ферментера включає в себе здійснення миття та його огляд (1,5 год), 

перевірка на герметичність (0,5 год), підігрівання апарату (0,5 год), його стерилізація 

(1 год), охолодження (0,5 год) та завантаження поживного середовища (1,5 год), засів 

(0,5 год), і відповідно вивантаження культуральної рідини (0,5 год). 

▪ Коефіцієнт запасу (К1 = 1,1 – 1,5), К1 = 1,1. 

▪ Втрати на стадіях виділення готового продукту - Есв=0,1 (сепарування – 5 %, 

ліофільне сушіння – 4 %, фасування, пакування, маркування – 1 %) 

1. Кількість продукту на добу:  

Gнтд = Gнт / Трд = 129,77 / 30 = 4,326 кг/добу 

2. Кількість накопичення біомаси за цикл ферментації:  
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Gцк = Gнтд ∙ Тцф / 24 = 4,326 ∙ 18,5 / 24 = 3,335 кг/цикл 

3. Об’єм культуральної рідини за один цикл з врахуванням втрат:  

Vкр = К1 ∙ Gцк ∙ СРгп / Xкр·(1- Есв) = 1,1∙ 3,335 ∙ 0,96 / 7· (1 – 0,1) = 0,559 м3 

4. Кількість циклів, які проводять за рік:  

Nцк = Gнт / Gцк = 129,77 / 3,335 = 39 циклів 

Приготування та стерилізація ПС для виробничого біосинтезу 

Кількість ПС та ПМ у ферментері до культивування становить:  

Vф = Vкр / (1 - Еф) = 0,559 / (1 – 0,1) = 0,621 м3 

Кількість ПС в ферментері складатиме:  

Vпс = Vф / (1 + Хф) = 0,621 / (1+ 0,1) = 0,565 м3 

Необхідна кількість ПМ для засіву ферментера:  

Vпмф = Vф – Vпс = 0,621 – 0,565 = 0,056 м3 

При вибраному коефіцієнті заповнення ферментатора Кз = 0,7 тоді 

геометричний об’єм ферментера складе:  

Vгф = Vф / Кз = 0,621 /0,7 = 0,887 м3 

За таблицею [38] обираємо ферментер геометричним об’ємом 1 м3.  

3.4. Розрахунок кількості стадій підготовки посівного матеріалу 

За виробничий цикл повинні отримати Vкр = 0,559 м3 КР.  

Під час отримання КР варто врахувати втрати в результаті краплевиносу через 

колектор відпрацьованого повітря, які становлять від 10 до 15 %. 

Таким чином, з урахуванням покриття 10 % втрат об’єм ПС та ПМ перед 

виробничим біосинтезом становитиме: 

Vроб.1 = Vкр / (1 - Еф) = 0,559 / (1 - 0,1) = 0,621 м3 

Еф – витрати культуральної рідини під час біосинтезу 

Виробничий біосинтез проводять в ферментері, який має робочий об’єм Vроб.1 = 

0,621 м3. При вибраному коефіцієнті заповнення Кз = 0,7 необхідно здійснити 

розрахунок можливого геометричного об’єму ферментера, що становитиме:  

Vф = Vроб.1 / Кз = 0,621 / 0,7 = 0,887 м3 

Обираємо найближчий за об’ємом стандартний ферментер Vф= 1 м3 [38], та 

уточнюємо прийнятий раніше коефіцієнт заповнення:  
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Кз1 = Vроб.1 / Vф = 0,621 / 1 = 0,62 

Коефіцієнт заповнення знаходиться у обраних нами межах, тому вибір 

геометричного об’єму ферментера здійснено правильно.  

Доза посівного матеріалу для ферментера становить 10 % від об’єму ПС. Тоді 

необхідна така кількість ПС в ферментері:  

Vпс1 = Vроб.1 / (1 + Хф) = 0,621 / (1 + 0,1) = 0,565 м3 

Хф = 0,1 ‒ доза посівного матеріалу для ферментеру 

Розраховуємо кількість ПМ:  

Vпм1 = Vроб.1 – Vпc1 = 0,621 – 0,565 = 0,056 м3 

Для одержання 0,056 м3 інокуляту в посівному апараті необхідно врахувати 

втрати, які виникають в результаті краплевиносу через колектор відпрацьованої 

суміші газів які становлять 10 – 15 %. Тоді кількість ПС та ПМ в посівному апараті 

становить:  

Vроб.2 = Vпм1 / (1 - Епа) = 0,056 / (1 - 0,1) = 0,062 м3 

Доза ПМ становить 10 % від об’єму ПС. Тоді кількість ПС в посівному апараті 

становитиме:  

Vпс2 = Vроб.2 / (1 + Xпа) = 0,062 / (1 + 0,1) = 0,056 м3 

Xпа = 0,1 ‒ доза інокуляту для посівного апарату  

Кількість ПМ для посівного апарату становить:  

Vпм2 = Vроб.2 - Vпс2 = 0,062 – 0,056 = 0,006 м3 або 6 л 

Кількість інокуляту Vроб.2 = 0,062 м3 отримуватиметься під час культивування 

бактерій у посівному апараті з геометричним об’ємом:  

Vпа2 = Vроб.2 / Кз = 0,062 / 0,7 = 0,089 м3 

Обираємо найближчий за об’ємом стандартний посівний апарат Vпа = 0,1 м3. 

Уточнюємо обраний коефіцієнт заповнення:  

Кз2 = Vроб.2 / Vпа = 0,062 / 0,1 = 0,62 

Коефіцієнт заповнення знаходиться у обраних нами межах, тому вибір 

геометричного об’єму посівного апарату здійснено правильно.  
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Для одержання 0,006 м3 інокуляту в ПА необхідно врахувати втрати в 

результаті краплевиносу через колектор відпрацьованої суміші газів які становлять 

10 − 15%. Тоді кількість ПС та ПМ в посівному апараті становить:  

Vроб.3 = Vпм2 / (1 - Епа) = 0,006 / (1 - 0,1) = 0,0067 м3 

Доза ПМ становить 10 % від об’єму ПС. Тоді кількість ПС в посівному апараті 

становитиме:  

Vпс3 = Vроб.3 / (1 + Xпа) = 0,0067 / (1 + 0,1) = 0,006 м3 

Xпа = 0,1 ‒ доза інокуляту для посівного апарату  

Кількість ПМ для посівного апарату становить:  

Vпм3 = Vроб.3 - Vпс3 = 0,0067 – 0,006 = 0,0007 м3 або 0,7 л 

Кількість інокуляту Vроб.3 = 0,0067 м3 отримуємо під час культивування бактерій 

у ПА геометричним об’ємом:  

Vпа3 = Vроб.3 / Кз = 0,0067 / 0,7 = 0,0096 м3 

Обираємо найближчий за об’ємом стандартний ПА Vпа = 0,01 м3. 

Уточнюємо обраний коефіцієнт заповнення:  

Кз3 = Vроб.3 / Vпа = 0,0067 / 0,01 = 0,67 

Коефіцієнт заповнення знаходиться у обраних нами межах, тому вибір 

геометричного об’єму посівного апарату здійснено правильно.  

Кількість ПМ для засіву ПА Vпм3 = 0,7 л отримуємо культивуванням бактерій у 

колбах в термостаті. Для цього необхідно використати колби Vколб = 750 мл та 

коефіцієнтом заповнення Кзк = 0,6.  

Кількість колб для одержання ПМ становитиме:  

Nколб = Vпм3 / (Vколб × Кзк) = 0,7 / (0,75 × 0,6) = 2 колби 

Для зручності висновки представимо у вигляді таблиці 3.1: 
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Таблиця 3.1  

Об’єми середовищ та апаратів для стадії підготовки посівного матеріалу та 

виробничого біосинтезу 

№ 

стадії 

Об’єм 

культуральної 

рідини 

Vкр, м3 (л) 

Уточнений 

об’єм 

культуральної 

рідини*  

Vроб, м3 (л) 

Об’єм 

посівного 

матеріалу 

Vпм, м3 

(л) 

Об’єм 

поживного 

середовища,  

Vпс, м3 (л) 

Коефіцієнт 

заповнення, 

Кзап, частка 

Геометричний 

об’єм 

ферментера, 

Vст, м3 (л) 

IV 0,559* 0,621 0,056 0,565 0,7 1 

ІІІ 0,056 0,062 0,006 0,056 0,7 0,1 

ІІ 0,006 0,0067 0,0007 0,006 0,7 0,01 

І 0,7 л 0,7 л - 0,7 л 0,6 2 колби 

* Об’єм КР за один виробничий цикл, значення розраховано у п.3.3 

Отже, процес отримання посівного матеріалу для здійснення виробничого 

біосинтезу біомаси у ферментері об’ємом 1 м3 з коефіцієнтом заповнення 0,7 буде 

проходити у 4 етапи (рис. 3.3). 

 

 

 

 

 

 

Рис. 3.3. Схема приготування посівного матеріалу L. acidophilus: 

1 – вирощування в лабораторії (на скошеному агарі в пробірках і в колбах в 

термостаті); 2 − вирощування в інокуляторі об’ємом 10 л; 3 - вирощування в 

посівному апараті об’ємом 100 л; 4 - вирощування у ферментері об’ємом 1 м3 

 

 

 



34 

 

РОЗДІЛ 4. БІОСИНТЕЗ ЦІЛЬОВОГО ПРОДУКТУ 

4.1. Шляхи катаболізму ростового субстрату у біологічного агента 

Джерелом вуглецю та енергії під час культивування Lactobacillus acidophilus є 

глюкоза. Також частково до шляху катаболізму може залучатися лактоза, але тільки 

у тому випадку, коли вичерпується глюкоза, тому для побудови схеми біосинтезу 

лактозу не братимемо до уваги. 

Так як у даному випадку обраного штаму продуцента не зазначено, то для 

побудови шляху метаболізму глюкози обираємо серед наявних штамів у Kyoto 

Encyclopedia of Genes and Genomes – L. acidophilus NCFM [39]. 

Згідно літературних даних за умов росту на глюкозі у L. acidophilus NCFM 

функціонує гліколітичний шлях (шлях Ембдена-Меєргофа-Парнаса), тому наводимо 

схему перетворення глюкози для даного мікроорганізму згідно бази даних KEGG 

(рис 4.1). 

Таким чином, глюкоза за участю глюкозоспецифічного ферменту 

(КФ.2.7.1.199) перетворюється на глюкозо-6-фосфат, де остання за дії глюкозо-6-

фосфатізомерази (КФ 5.3.1.9) перетворюється на β-D-фруктозо-6-фосфат. 

Фосфофруктокіназа (КФ 2.7.1.11) активує перетворення β-D-фруктозо-6-фосфату в β-

D-фруктозо-1,6-фосфат. Ферментативна дія фруктозодифосфатальдолази 

(КФ 4.1.2.13) на β-D-фруктозо-1,6-фосфат зумовлює перетворення її на 

гліцеральдегід-3-фосфат та діоксиацетонфосфат, який під дією 

тріозофосфатізомерази (КФ 5.3.1.1) перетворюється на гліцеральдегід-3-фосфат.  До 

подальшого катаболізму глюкози залучається гліцеральдегід-3-фосфат, під дією 

НАД-залежної гліцеральдегід-3-фосфатдегідрогенази (КФ.1.2.1.12) він 

перетворюється на 1,3-дифосфогліцерат, що у свою чергу під дією 

фосфогліцераткінази (КФ 2.7.2.3) переходить у 3-фосфогліцерат. Дія 

фосфогліцератмутази (КФ 5.4.2.12) на 3-фосфогліцерат індукує його перетворення на 

2-фосфогліцерат. Під дією енолази (КФ 4.2.1.11) 2-фосфогліцерат переходить у  
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фосфоенолпіруват. Кінцевою стадією перетворення є утворення пірувату з 

фосфоенолпірувату під дією піруваткінази (КФ 2.7.1.40). 
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4.2. Біотрансформація ростового субстрату у цільовий продукт 

Доцільним є розгляд біогенезу препаратів, які виготовляють на основі біомаси 

бактерій, що включає синтез основних органічних сполук, які входять до складу 

мікробної клітини - нуклеїнових кислот, білків, полісахаридів і ліпідів. 

При рості L. acidophilus NCFM на глюкозі відбувається перетворення речовин 

у клітині у три етапи. Так, на першому етапі, що має назву катаболізм, глюкоза 

розщеплюється за допомогою гліколітичного шляху на піруват, який в свою чергу 

окиснюється до ацетил-коА.  

На етапі проміжного обміну за допомогою ферменту цитратсинтази 

(КФ 2.3.3.1) відбувається введення ацетил-коА до циклу трикарбонових кислот у 

результаті його конденсації з оксалоацетатом з утворенням цитрату. На третьому 

етапі відбуваються реакції  конструктивного метаболізму, де з проміжних сполук 

утворюються мономери, необхідні для синтезу полімерів, з яких безпосередньо 

складається мікробна клітина.  

Розглянемо детально біосинтез низькомолекулярних сполук – амінокислот, 

нуклеотидів, вуглеводів і жирних кислот, які є будівельними матеріалами, зокрема 

для синтезу білків, полісахаридів, нуклеїнових кислот та ліпідів.  

Основні метаболіти-попередники для процесів конструктивного метаболізму 

утворюються як інтермедіати центральних метаболічних шляхів, до яких належать 

ЦТК, гліколіз (глюконеогенез) та пентозофосфатний цикл [40]. 

Так, глюкозо-6-фосфат залучається до пентозофосфатного циклу, в якому 

утворюються попередники біосинтезу родини ароматичних амінокислот та гістидину 

- еритрозо-4-фосфат та 5-фосфорибозил-1-пірофосфат відповідно. Окрім еритрозо-4-

фосфату попередником фенілаланіну, тирозину та триптофану є ще ФЕП, що 

утворюється з 2-Фосфогліцерату під дією енолази (КФ 4.2.1.11) в процесі 

гліколізу [40].  

Таким чином, еритрозо-4-фосфат і ФЕП конденсуються під дією 3-

дезоксиарабіногептулозо-7-фосфатсинтази (КФ 2.5.1.54) з утворенням 3-Дезокси-D-

арабіногептулозонат-7-фосфату, який в свою чергу піддається циклізації. Проміжним 

продуктом синтезу є хоризмова кислота, саме у цій точці біосинтетичного шляху 
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відбувається розгалуження і здійснюється синтез триптофану через антранілову 

кислоту, а також синтез тирозину і фенілаланіну через префенову кислоту під дією 

претирозиндегідрогенази та префенатдегідратази (КФ 4.2.1.51) відповідно [40].  

Піруват є попередником аланіну, валіну, лейцину, а 3-фосфогліцерат - серину, 

гліцину та цистеїну, що належать до піруватної родини АК. Піруват утворюється  з 

ФЕП за допомогою піруваткінази (КФ 2.7.1.40), а 3-фосфогліцерат – з 1,3-

Дифосфогліцерату під дією ферменту фосфогліцераткінази (КФ 2.7.2.3) [40]. 

Амінокислоти аспартатної родини (аспартат, аспарагін, метіонін, треонін, 

ізолейцин та лізин) утворюються з оксалоацетату, який є проміжним продуктом 

циклу Кребса. Біосинтез лізину відбувається через діамінопімеліновий шлях [40]. 

Амінокислоти глутаматної родини (глутамат, глутамін, пролін, аргінін) 

утворюються з 2-оксоглутарату – інтермедіату ЦТК [40]. 

Оскільки десять із двадцяти амінокислот, з яких складаються білки, 

утворюються з інтермедіатів ЦТК, а проміжні продукти ЦТК використовуються 

також для синтезу інших клітинних компонентів, виникає необхідність поповнення 

втрат проміжних продуктів ЦТК за допомогою анаплеротичних реакцій. Такими 

реакціями при вирощуванні мікроорганізмів  на вуглеводах, зокрема на глюкозі, є: 

▪ карбоксилювання ФЕП з утворенням оксалоацетату під дією 

фосфоенолпіруваткарбоксилази (КФ 4.1.1.31): 

ФЕП + СО2 + Н2О = Оксалоацетат + Фн; 

▪ карбоксилювання пірувату з утворенням оксалоацетату під дією ферменту 

піруваткарбоксилази (КФ 6.4.1.1): 

Піруват + СО2 + АТФ = Оксалоацетат + АДФ + Фн 

▪ карбоксилювання пірувату з утворенням малату під дією ферменту 

малатдегідрогенази декарбоксилювальної (КФ 1.1.1.40)  

Як відомо, нуклеїнові кислоти — це своєрідний інформаційний банк, у якому 

знаходяться усі відомості про склад, розвиток і функціонування живих систем, тому 

вони є невід’ємною складовою мікробної клітини. Мономерами нуклеїнових кислот 

є нуклеотиди [40]. 
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Попередниками піримідинових нуклеотидів є карбамоїлфосфат та аспартат. 

Карбамоїлфосфат утворюється з NH3, CO2 та двох молекул АТФ за участю ферменту 

карбамоїлфосфатсинтетази (КФ 6.3.5.5), а аспартат – з оксалоацетату шляхом 

трансамінування з глутаматом. Конденсація цих сполук утворює карбамоїласпартат, 

який далі піддається циклізації і перетворюється на 4,5-дигідрооротат. Дегідрування 

цієї сполуки приводить до утворення оротату – першого проміжного продукту, який 

містить піримідинове кільце. Рибозо-5-фосфат, утворений у пентозофосфатному 

циклі, активується щляхом перетворення у 5-фосфорибозил-1-пірофосфат. Реакція 5-

фосфорибозил-1-пірофосфату з оротатом дає оротидинмонофосфат, який 

декарбоксилюється в уридинмонофосфат [40]. 

Синтез пуринових нуклеотидів відбувається у результаті метаболічного шляху, 

що розпочинається з 5-фосфорибозил-1-пірофосфату, з подальшим утворенням 

імідазольного нуклеотиду. Три атоми піримідинового кільця, необхідні для 

утворення пуринового кільця з імідазольного нуклеотиду, поступають з бікарбонату, 

аспартату та формілтетрагідрофолієвої кислоти. Замикання кільця дає 

інозинмонофосфат (пуриновий нуклеотид, ІМФ). Декілька додаткових реакцій 

приводять від ІМФ до АМФ або до ГМФ, і далі відбувається утворення АТФ та 

ГТФ [40]. 

Рибонуклеотиди відновлюються до дезоксирибонуклеотидів на рівні 

дифосфатів за допомогою ферменту рибонуклеотидредуктази (КФ 1.17.4.1). В свою 

чергу фосфорилювання дезоксинуклеозиддифосфатів за участю АТФ приводить до 

утворення відповідних трифосфатів [41]. 

Ліпіди є будівельними блоками для синтезу мембран, що становлять приблизно 

10 % сухої маси клітини. В основному мембрани прокаріот містять фосфо- та 

гліколіпіди, оскільки L. acidophilus є грампозитивною бактерією, то у складі її 

клітинної стінки ліпополісахариди відсутні. Окрім вищезазначених компонентів до 

складу ліпідів входять жирні кислоти, попередником яких є ацетил-коА. 

Попередниками синтезу фосфо- та гліколіпідів є фосфатидна кислота (діацил-3-

фосфогліцерин), яка утворюється з ацил-АПБ і 3-фосфогліцерину двома етапами. 

Спочатку утворюється ацил-3-фосфогліцерин у результаті приєднання ацильної 
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частини від ацил-АПБ до спиртової групи 3-фосфогліцерину під дією ферменту 

гліцерофосфатацилтрансферази. Потім інший аналогічний фермент ацилює С2-

гідроксильну групу ацил-3-фосфогліцерину з утворенням діацил-3-фосфогліцерину. 

У свою чергу гліколіпіди синтезуються з фосфатидної кислоти також у два етапи. На 

першому етапі, який каталізується ферментом фосфатидатфосфатазою (КФ 3.1.3.4), 

від молекули фосфатидної кислоти відщеплюється неорганічний фосфат (Фн). На 

другому етапі фермент діацилгліцерин-глікозил-трансфераза приєднує УДФ-

глікозильний залишок [40]. 

У грампозитивних бактерій основним компонентом клітинної стінки є 

пептидоглікан, попередниками якого є УДФ-N-ацетилмурамова кислота та УДФ-N-

ацетилглюкозамін, що синтезуються з глюкозамін-6-фосфату. Спочатку фосфатна 

група переноситься з положення 6 у положення 1 з утворенням глюкозамін-1-

фосфату. Наступна реакція з ацетил-коА дає N-ацетилглюкозамін-1-фосфат, який 

зв’язується з УДФ. На останньому етапі УДФ-N-ацетилглюкозамін реагує з 

фосфоенолпіруватом, утворюючи УДФ-N-ацетилмурамову кислоту [41].  
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РОЗДІЛ 5. ОБҐРУНТУВАННЯ ВИБОРУ ТЕХНОЛОГІЧНОЇ СХЕМИ 

5.1. Обґрунтування доферментаційних процесів та виробничого біосинтезу 

Досить важливим етапом біотехнології бактеріальних препаратів на основі 

молочнокислих бактерій є забезпечення оптимальних умов і режимів для проведення 

процесу культивування, що безпосередньо залежить від фізіолого-біохімічних 

особливостей біологічного агенту [42]. 

5.1.1. Обґрунтування способу культивування і типу ферментера 

Культивування L. acidophilus передбачається здійснювати глибинним 

способом, оскільки він має значні переваги порівняно з поверхневим, адже 

використання глибинного способу культивування дозволяє скоротити виробничі 

площі, не залучати важку непродуктивну ручну працю, забезпечити асептичні умови, 

все це є важливим, враховуючи фізіолого-біохімічні характеристики продуцента. 

Ще однією перевагою, яка обумовила вибір глибинного способу 

культивування, є раціональніше використання поживних речовин середовища, що 

призводить до значного скорочення відходів виробництва, які можуть бути 

представлені у вигляді нерозчинних осадів ПС, та отримання на кінцевому етапі 

виробництва препаратів, які мають менший вміст домішок і більшу питому 

активність [43]. 

При одержанні препаратів, які мають пробіотичні властивості,  важливим є 

накопичення біомаси, її максимальна кількість досягається у стаціонарній фазі росту, 

що можна забезпечити періодичним культивуванням, на відміну від безперервного 

способу, адже тоді культура знаходитиметься в експоненціальній фазі, що є не зовсім 

вигідним варіантом у даному випадку. Як відомо, в умовах періодичного 

культивування кількість ПМ впливає на швидкість накопичення біомаси та 

забезпечує високий економічний коефіцієнт. Зважаючи на вищенаведену 

інформацію, обираємо періодичний спосіб культивування. 
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Для L. acidophilus найвищий рівень біомаси спостерігається при тривалості 

культивування 12 год [10]. 

Оскільки оптимальними умовами для культивування L. acidophilus є 37 °С та 

близьке до нейтрального значення рН 6,5, то цілком можна стверджувати, що ризик 

контамінації є високим, тому культивування необхідно проводити в асептичних 

умовах. Здійснюватимемо стерилізацію обладнання і комунікацій, поживного 

середовища для культивування та усіх інших речовин, які будуть вноситись у посівні 

апарати та ферментер, а також у процесі підготовки посівного матеріалу та 

виробничого біосинтезу відбуватиметься постійна перевірка робочої культури на 

мікробіологічну чистоту.  

Враховуючи те, що L. acidophilus є мікроаерофілом [44], тобто оптимальними 

для росту є умови з пониженим вмістом кисню, а у дослідженнях [45] з’ясовано, що 

за мікроаерофільних умов культивування пробіотичних препаратів кількість 

життєздатних мікробних клітин була більшою в 1,19-1,33 рази у порівнянні з 

аеробними умовами, то пропоную для культивування L. acidophilus створювати 

умови мікроаерації зважаючи на вищенаведену інформацію. 

Особливістю процесу культивування молочнокислих бактерій є те, що вони 

виділяють велику кількість молочної кислоти, яка впливає на рівень рН і відповідно 

за таких умов ріст даного мікроорганізму припиняється, тому під час культивування 

необхідно забезпечити рівень рН в межах 6,5-7,0, для цього необхідно передбачити 

наявність розчину лугу, пропоную використовувати 25%-й розчин NH4OH. 

Як відомо, культивування молочнокислих бактерій ускладнено особливостями 

поживних потреб цих мікроорганізмів. Для їхнього інтенсивного розвитку необхідні 

речовини  для побудови бактеріальної клітини, зокрема нуклеїнові кислоти, 

полісахариди, аміноцукри тощо. Існує потреба в ростових факторах та азотному 

живлені для молочнокислих бактерій, тому для забезпечення цих цілей 

використовують гідролізати білків м’яса, лактоальбуміну, казеїну та різних видів 

борошна. Також як джерела амінокислот, поліпептидів і вітамінів використовують 

дріжджовий і кукурудзяний екстракти. 
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Поживним середовищем, яке використовуватиметься в процесі культивування, 

є МРС (MRS) - середовище de Man, Rogosa, Sharp, що набуло найбільш широкого 

поширення, адже містить усі необхідні компоненти для метаболізму лактобактерій. 

Таким чином, культивування L. acidophilus проводитиметься періодично 

глибинним способом, здійснюючи помірну аерацію, оскільки обраний біологічний 

агент є мікроаерофілом, із забезпеченням асептики проведення процесу. Низьке 

значення рН під час культивування нейтралізуватимемо розчином лугу.  

Як відомо, тип ферментерів для кожного біотехнологічного процесу необхідно 

вибирати з урахуванням специфіки продуцента, властивостей середовища та 

економічного аспекту.  

Згідно вищенаведеної інформації для культивування L. acidophilus було 

запропоновано здійснювати мікроаерофільні умови, для цього необхідно, щоб до 

ферментера була підведена труба для подачі аераційного повітря. Тиск в апараті має 

бути 0,01 МПа, для того щоб контролювати задані умови апарат обов’язково має бути 

оснащений манометром.  

Для інтенсифікації масообмінних процесів та кращої гомогенізації 

культуральної рідини варто використовувати перемішуючий пристрій, пропоную 

використовувати лопатеву мішалку, оскільки культивування L. acidophilus не вимагає 

встановлення мішалки певної конструкції і типу. Основними перевагами лопатевої 

мішалки є її проста конструкція та досить низька вартість, недоліком - слабка 

інтенсивність перемішування. Враховуючи те, що для здійснення процесу біосинтезу 

не потрібне інтенсивне перемішування, то запропонований тип мішалки задовольняє 

наші вимоги. Також конструкція повинна містити відбивні перегородки, з метою 

відсутності утворення воронки при перемішуванні, та датчик, щоб контролювати 

швидкість перемішування.  

Для контролю постійної температури культивування ферментер повинен бути 

обладнаний сорочкою і містити датчик температури. Для контролю рівня рН 

культуральної рідини ферментер повинен бути забезпеченим датчиком рН. 
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Оскільки в поживному середовищі для культивування L. acidophilus присутній 

твін-80, що є поверхнево-активною речовиною, яка має властивості піногасіння, то 

використання механічного піногасника в даному випадку є недоцільним. 

Таким чином, для ферментації L. acidophilus обираємо ферментер з лопатевою 

мішалкою, обладнаний трубою для подачі аераційного повітря, відбивними 

перегородками та датчиками контролю. За висунутими параметрами гарним 

варіантом може стати ферментер BLBIO-SJA від компанії «Xiangyi» (рис. 5.1). 

 

Рис. 5.1 Ферментер BLBIO-SJA [46] 

Ферментер включає такі характеристики: [46] 

▪ Загальний об’єм - 1 м3; 

▪ Тиск - 0~0,3 МПа; 

▪ Матеріал – нержавіюча сталь; 

▪ Обороти мішалки від 40 до 1000 об/хв; 

▪ Габарити (в×d, мм): 2900×900. 

▪ Датчик рН, температури, рівня тиску, оптичної густини культури. 
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5.1.2. Обґрунтування вибору стадії підготовки аераційного повітря 

Враховуючи те, що бактерія L. acidophilus є мікроаерофільним мікроорганізмом 

по відношенню до кисню та здатна накопичувати більшу кількість біомаси саме за 

обраних умов, то підготовка стерильного аераційного повітря при культивуванні 

даного виду бактерії є однією з основних задач біотехнологічного виробництва.  

Підготовку стерильного стисненого аераційного повітря для біореакторів 

здійснюють наступним чином: 

▪ забір атмосферного повітря здійснюватимемо на висоті 10 м за допомогою 

турбокомпресора через забірну шахту, даний критерій обрано відповідно до 

того, що із збільшенням висоти над поверхнею концентрація мікроорганізмів у 

повітрі є зменшується; 

▪ для того, щоб звільнити повітря від пилу, захисту компресорів від забруднення 

і зниження кількості забруднюючих речовин повітря очищатимемо за 

допомогою фільтрів попереднього очищення; 

▪ далі повітря стискуватимемо у турбокомпресорі до 0,35-0,5 МПа, з метою 

подолання опору фільтрувальних матеріалів та гідравлічного опору на 

послідуючих стадіях фільтрування та під час диспергування повітря у об’ємі 

культуральної рідини відповідно, адже згідно забезпечених умов відбувається 

нагрівання повітря до температури 120−200 ºС і збільшення вологовмісту на 

одиницю об'єму; 

▪ далі потрібно охолодити стиснене повітря та видалити вологу у 

краплевловлювачі за допомогою водяного теплообмінного апарату; 

▪ для остаточного видалення конденсованої вологи та вирівнювання тиску 

повітря необхідно подати у ресивер; 

▪ для очищення повітря, яке подаватиметься до усіх ферментерів і видалення до 

98% мікроорганізмів очищення потрібно здійснювати на головних фільтрах, які 

заповнені набивним волокном і встановлені в цеху ферментації на головному 

повітряному колекторі стиснутого аераційного повітря; 
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▪ для забезпечення остаточного очищення повітря перед ферментером варто 

встановити індивідуальний повітряний фільтр, який затримує 99,999% 

мікроорганізмів [47]. 

5.1.3. Вибір мийних та дезінфікуючих засобів 

Виробництво сухої бактеріальної закваски на основі біомаси L. acidophilus 

здійснюється упродовж 30 днів і передбачає підготовку такого обладнання: 

ферментер об’ємом 1 м3, посівні апарати об’ємом 100 та 10 л, збірники для підготовки 

та стерилізації компонентів поживного середовища, бокс, а також лабораторне 

устаткування. 

Виробництво сухої бактеріальної закваски здійснюватиметься в цеху 

виробничого біосинтезу, в лабораторному приміщенні проводитимуться контрольні 

операції, саме там буде розташовано автоклави, бокс, термостати, холодильники, 

апаратуру для здійснення контролів. 

На рис. 5.2 наведено приблизний план приміщення для виробництва 

ацидофільної закваски. План включає діаметри обладнання та відстань між апаратами 

(не менше 1 м) і від стін (1-1,5 м). 

 

Рис 5.2. Ескіз плану виробничого приміщення для одержанню біомаси Lactobacillus 

acidophilus 
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1– реактор-змішувач для приготування композиції Б для виробничого біосинтезу 

об’ємом 160 л; 2 – ферментер об’ємом 1 м3; 3 – реактор-змішувач для приготування 

композиції А для виробничого біосинтезу об’ємом 500 л; 4 – реактор-змішувач для 

приготування середовища для культивування в посівному апараті об’ємом 60 л;  5 – 

посівний апарат об’ємом 100 л; 6 –  посівний апарат об’ємом 10 л 

Габаритні розміри основного обладнання наведено у табл. 2.1.  

Таблиця 5.1  

Габаритні розміри основного обладнання для синтезу біомаси L. acidophilus 

Обладнання Геометричний об’єм, л Діаметр, м Висота, м 

Ферментер 1000 0,9 2,9 

Реактор-змішувач для приготування 

композиції А для виробничого біосинтезу 
500 0,7 2,6 

Реактор-змішувач для приготування 

композиції Б для виробничого біосинтезу 
160 0,8 1,2 

Посівний апарат 100 0,75 1,4 

Реактор-змішувач для приготування 

середовища для культивування в 

посівному апараті 

60 0,892 1,885 

Інокулятор 10 0,4 1,18 

Всього 1830 

Згідно інформації наведеної в табл. 5.1, загальний об’єм використовуваного 

обладнання становить 1,830 м3. 

Для того, щоб забезпечити чистоту приміщень, де відбуватиметься 

виробництво, необхідно здійснювати миття підлоги щодня, тобто 30 разів та 

обов’язково один раз на місяць проводити генеральне прибирання, що включає в себе 

обробку стін, підлоги та вікон, тобто 1 раз на 30 днів. Щоб розрахувати необхідні 

кількості мийних засобів потрібно здійснити розрахунок приблизної площі 

оброблювання мийними та дезінфікуючими засобами, враховуючи площу підлоги 

виробничого приміщення та площу стін висотою 4 м. 

Площа підлоги цеху виробничого біосинтезу становить 72 м2 (12×6 м), площа 

стін – [(12 × 4) + (6 × 4)] × 2 = 144 м2, загальна площа – 72 + 144 = 216 м2. 
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Загальну площу поверхні оброблювання мийними засобами зображено у 

табл. 5.2. 

Таблиця 5.2  

Загальна площа стін та підлоги виробничих приміщень 

Приміщення Площа підлоги, м2 Площа стін, м2 Загальна площа, м2 

Цех виробничого біосинтезу та 

вирощування інокуляту 
72 144 216 

Мікробіологічна лабораторія 60 128 188 

Приміщення з термостатами 12 64 76 

Загальна площа 144 336 480 

Кількість виробничих циклів для синтезу біомаси становить 39 циклів. 

Враховуючи те, що миття обладнання проводиться перед кожним циклом, то 

кількість процесів миття за весь період виробництва закваски складає 40 (додаткове 

миття після останнього циклу). З огляду на те, що підібрана апаратура містить функції 

циркуляційної СІР-мийки, а отже, це дозволяє значно зекономити витрати мийного 

розчину, а також підвищити якість миття обладнання, то розрахунок мийно-

дезінфікуючих засобів для одного циклу становитиме 20% - 30% від кожного з 

об’ємів обладнання – 0,366 м3. Тоді загальний об’єм миття становитиме: 

0,366 × 40 = 14,64 м3 

Сумарні дані, які стосуються розрахунку площі миття та/або дезінфекції за весь 

період виробництва зображено в табл. 5.3.  

Таблиця 5.3  

Загальна площа миття та/або дезінфекції об’єктів за весь період виробництва 

біомаси L. acidophilus 

Об’єкт миття та/або 

дезінфекції 

Площа (об’єм) 

оброблюваного 

об’єкту, м2 (м3) 

Кількість процесів 

миття та/або 

дезінфекції за весь 

період виробництва 

Загальна площа 

(об’єм) миття та/або 

дезінфекції об’єкту 

за весь період 

виробництва, м2 (м3) 

Обладнання 1,830 40 73,2 
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Закінчення табл. 5.3 

Підлога 144 30 4320 

Стіни, двері, вікна 336 1 336 

Підсумкова інформація вибору мийних та дезінфікуючих засобів наведена у 

табл. 5.4.   

Таким чином, згідно даних порівняння наведених у табл. 5.4. можна зробити 

висновок, що найбільш економічно вигідним мийно-дезінфікуючим засобом для 

миття стін, дверей, вікон та підлоги є «Хлорантоін®», який є хлорактивним, 

багатокомпонентним, поліфункціональним миючим засобом, який не пошкоджує 

металеві, скляні, гумові, полімерні, дерев’яні, кахлеві, порцелянові та фаянсові 

об'єкти, а також устаткування з лакофарбовими, гальванічними і полімерними 

покриттями. Обраний мийно-дезінфікуючий засіб здатен добре емульгувати жири, 

видаляти з поверхонь білково-жирову плівку, легко змивається та не залишає нальоту. 

«Хлорантоін®» виявляє бактерицидні, туберкульозні, віруліцидні, спороцидні та 

фунгіцидні властивості [48]. Для обладнання доцільно використовувати «PROFI 

CHLOR», оскільки він має миючо-дезінфікуючі властивості, що дає можливість 

значно зменшити витрати на закупівлю розчинів для дезінфекції та миття окремо, а 

також даний засіб є ефективним до знищення бактеріофігів, наявність яких є 

основною проблемою при виготовленні заквасок. 

З огляду на досить вигідну цінову категорію та позитивні властивості даних 

мийно-дезінфікуючих засобів пропоную використовувати їх.  
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Таблиця 5.4 

 Інформація щодо витрат мийних та дезінфікуючих засобів, які використовують під час отримання біомаси 

Lactobacillus acidophilus 

Назва 

мийного/дезінфікуючого 

засобу (діюча речовина) 

Об’єкт миття 

та дезінфекції 

Концентрація 

робочого 

розчину 

Загальна площа 

(об’єм) миття 

та дезінфекції 

об’єкту за весь 

період 

виробництва, 

м2 (м3) 

Кількість 

робочого 

розчину за 

весь період 

виробництва, л 

Вартість 1 л/кг 

мийного/ 

дезінфікуючого 

засобу, грн 

Вартість 1 л 

робочого 

розчину, грн 

Загальна вартість 

миття та 

дезінфекції за 

весь період 

виробництва, грн 

«Саніфект»49  

(Комплекс ЧАС*) 

Стіни, підлога, 

вікна, двері 
0,8 % 10 032 1003,2 360 2,88 2 889,2 

«Хлорантоін®»50 

(дихлорантин) 

Стіни, підлога, 

вікна, двері 
0,2 % 10 032 1003,2 340 2,72 2 728,7 

«Велідез»51 

(ЧАС*, 2-пропанол, комплекс 

ензимів) 

Стіни, підлога, 

вікна, двері 
3 % 10 032 1003,2 495 14,85 14 897,5 

«PROFI CHLOR»52 

(натрієва сіль 

дихлорізаціанурової кислоти)  

Обладнання 0,3 % 14,64 2928 300 0,9 2 635,2 

«Бланідас Актив»53  

(третинні аміни, ЧАС*) 
Обладнання 0,5 % 14,64 2928 428 2,14 6 265,9 

«Дезосепт Форте»54 

(надоцтова кислота, перекис 

водню, оцтова к-та) 

Обладнання 1 % 14,64 2928 116 1,16 3 396,5 

Примітка: *ЧАС – четвертинні амонієві сполуки. ** - ціни наведено станом на 20.04.2023



5.1.4. Особливості підготовки та стерилізації поживного середовища 

Відповідно до здійснених раніше розрахунків (див. п 3.4) виробничий біосинтез 

здійснюється у ферментері об’ємом 1 м3, що містить поживне середовище для 

культивування об’ємом 0,565 м3. Отримання посівного матеріалу здійснюється у три 

етапи: у колбах в термостаті та в посівних апаратах об’ємом 10 і 100 л. Максимальний 

синтез біомаси (7 г/л за 12 год) досягається за умов росту L. acidophilus на середовищі 

такого складу (г/л): 

▪ Глюкоза - 21,0; 

▪ K2HPO4 - 3,5; 

▪ Ацетат натрію - 6,5; 

▪ Пептон - 10,0; 

▪ Екстракт яловичини - 8,0; 

▪ Дріжджовий екстракт - 8,0; 

▪ Цитрат амонію – 2,0; 

▪ MgSO4 – 0,2; 

▪ Tвін-80 – 1,0; 

рН середовища 6,5 [10]. 

Стерилізації підлягають усі компоненти, крім твіну-80, який вноситиметься в 

поживне середовище після додавання всіх компонентів, зважаючи на його фізико-

хімічні властивості. 

Стерилізація ПС для вирощування інокуляту в колбах відбуватиметься в 

автоклаві, враховуючи, що його об’єм невеликий (0,7 л), для вирощування в посівних 

апаратах та ферментері для виробничого біосинтезу – безпосередньо у самих апаратах 

або реакторах-змішувачах при рН 4…4,5, тому варто здійснювати підготовку 6%-го 

розчину HCl, щоб уникнути утворення нерозчинних солей Магнію. 

Особливістю процесу культивування є те, що молочнокислі бактерії виділяють 

велику кількість молочної кислоти, яка впливатиме на рівень рН, тому середовище 

для їхнього культивування повинно бути забуференим, тобто необхідно передбачити 

наявність 25% розчину аміачної води для регуляції рН. Пропонуємо закуповувати 

готовий розчин і використовувати близько 30 мл на 1 л.  
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Для того, щоб визначити спосіб приготування 6 %-го розчину хлоридної 

кислоти та потрібну кількість 25% розчину аміачної води необхідно здійснити 

розрахунок кількості компонентів, які знадобляться для приготування ПС для кожної 

стадії виробництва, а також визначимось з потрібним посудом чи обладнанням для 

вказаних допоміжних робіт (табл. 5.5). 

Таблиця 5.5 

Розрахунок вміст та своєрідність приготування титрувальних агентів 

Дані, наведені у табл. 5.5, свідчать про те, що розчин HCl (6%) для виробничого 

біосинтезу необхідно готувати у колбах об’ємом 20, 200 мл та 2000 мл. 

Підготовка та стерилізація ПС для отримання посівного матеріалу в колбах в 

термостаті 

Щоб отримати необхідну кількість посівного матеріалу потрібно у 2 колбах 

об’ємом 750 мл приготувати 0,7 л ПС. Провівши аналіз складу середовища для 

культивування L. acidophilus, прийнято рішення умовно поділити його на композиції, 

поділ яких залежить від режиму стерилізації використовуваних компонентів: 

Композиція А: глюкоза, пептон, дріжджовий екстракт, екстракт яловичини 

(режим стерилізації: 112 °С, 30 хв, 0,05 МПа). 

Композиція Б: ацетат натрію, цитрат амонію, сульфат магнію (режим 

стерилізації: 131 °С, 40 хв, 0,15 МПа). 

Композиція В: K2HPO4 (режим стерилізації: 131 °С, 40 хв, 0,15 МПа). 

Композиція А є нестійкою проти впливу температури та потребує щадного 

режиму стерилізації. Композицію Б стерилізують при типовій для солей температурі. 

Композицію В стерилізують окремо, з метою уникнення утворення нерозчинних 

Об’єм 

середовища, м3 

HCl (6%)  NH4OH (25%) 

Об’єм, мл 
Особливість 

приготування 
Об’єм, мл 

Особливість 

приготування 

0,7 л - - - - 

0,006 12 у колбі на 20 мл 180 - 

0,056 112 у колбі на 200 мл 1680 - 

0,565 1130 у колбі на 2000 мл 16 950 - 
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фосфатів магнію та кальцію. На даному етапі стерилізацію всіх композицій 

здійснюють в автоклаві. Твін-80 не підлягає попередній стерилізації, тому вноситься 

безпосередньо у колбу. 

Підготовка і стерилізація ПС для вирощування ПМ в інокуляторі об’ємом 10 л 

Для отримання ПМ необхідно 6 л середовища, стерилізація якого буде 

проводитись в посівному апараті, тому необхідно переглянути та змінити склад 

композицій ПС: 

Композиція А: глюкоза, пептон, дріжджовий екстракт, екстракт яловичини 

(режим стерилізації: 112 °С, 30 хв, 0,05 МПа). 

Композиція Б: ацетат натрію, цитрат амонію, сульфат магнію, K2HPO4 (режим 

стерилізації: 131 °С, 40 хв, 0,15 МПа). 

Щоб зменшити витрати та значно спростити технологічний процес основні і 

фосфорні солі об’єднують в одну композицію, яку спочатку варто розчинити в колбі 

об’ємом 10 л, та стерилізують в посівному апараті. З метою уникнення утворення 

нерозчинних фосфатів магнію рН розчину, що містить солеві компоненти, перед 

початком стерилізації доводять 6 %-м розчином соляної кислоти до значення рН 4,0 

– 4,5. 

Стерилізація композиції А відбувається в автоклаві при вказаних параметрах.  

По закінченню процесу стерилізації та поступового охолодження середовища, 

стабілізують його значення рН до 6,8-7,0 25 %-м розчином стерильної аміачної води. 

Підготовка і стерилізації ПС для вирощування ПМ в інокуляторі об’ємом 100 л 

Для одержання інокуляту необхідно 56 л ПС, тому стерилізація буде 

здійснюватися безпосередньо в інокуляторі. Поділ середовища на композиції 

залишається таким самим, як і для його стерилізації у посівному апараті об’ємом 10 л. 

Стерилізація композиції Б відбувається безпосередньо в інокуляторі об’ємом 

100 л. Щоб попередити утворення нерозчинних фосфатів магнію рН розчину, що 

містить солеві компоненти, перед початком стерилізації варто довести 6 %-м 

розчином соляної кислоти до значення рН 4,0 – 4,5. 

Відповідно композицію А готують та стерилізують у збірнику об’ємом 60 л. 
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По закінченню процесу стерилізації та поступового охолодження середовища, 

стабілізують його значення рН до 6,8-7,0 25 %-м розчином стерильної аміачної води. 

Підготовка і стерилізація ПС для виробничого біосинтезу у ферментері 

об’ємом 1 м3 

Щоб здійснити культивування обраного біологічного агенту у ферментері 

потрібно приготувати 565 л поживного середовища, тому стерилізація буде 

здійснюватися безпосередньо у реакторах-змішувачах. 

Щоб зменшити витрати та значно спростити технологічний процес основні і 

фосфорні солі варто об’єднати в одну композицію, яку спочатку розчиняють в 

окремому збірнику об’ємом 160 л і стерилізують. З метою уникнення утворення 

нерозчинних фосфатів магнію рН розчину, що містить солеві компоненти, перед 

початком стерилізації доводять 6 %-м розчином соляної кислоти до значення рН 4,0 

– 4,5. 

По закінченню процесу стерилізації та поступового охолодження середовища, 

стабілізують його значення рН до 6,8-7,0 25 %-м розчином стерильної аміачної води. 

Відповідно композицію А готують та стерилізують у збірнику об’ємом 500 л. 

Аргументування вибору розчинів, які регулюють рН, та піногасника 

Для коригування рівня рН середовища під час культивування мікроорганізмів, 

застосовують 6%-й розчин соляної кислоти та 25%-й розчин аміачної води. 

Враховуючи те, що поживне середовище містить речовини, які сприяють 

піноутворенню (дріжджовий екстракт, пептон, екстракт яловичини), можливе 

інтенсивне утворення піни, але використовувати механічний або хімічний спосіб 

піногасіння недоцільно, оскільки до складу поживного середовища входить твін-80 – 

оліїста речовина, що має піногасні властивості. Таким чином, встановлювати 

механічні піногасники чи додавати піногасні речовини не потрібно. 

Таким чином, технологічна схема, окрім стадій підготовки ПС, містить наведені 

нижче додаткові стадії: 
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▪ приготування 6%-го розчину хлоридної к-ти для підкислення середовища під 

час стерилізації його в інокуляторах об’ємом 10 та 100 л, а також ферментаторі 

– 1 м3; 

▪ наявність 25%-го розчину NH4OH для нормалізації рН середовища перед 

початком вирощування в інокуляторах об’ємом 10 та 100 л, ферментаторі – 1 м3. 

Крім того необхідно передбачити наявність таких збірників: 

▪ збірник об’ємом 60 л для приготування для приготування композиції А 

(об’ємом 50 л) на стадії культивування у посівному апараті об’ємом 100 л; 

▪ збірник об’ємом 500 л для приготування композиції А (об’ємом 450 л) на стадії 

виробничого біосинтезу; 

▪ збірник об’ємом 160 л для приготування композиції Б (об’ємом 115 л) на стадії 

виробничого біосинтезу. 

5.2. Етапи післяферментаційного виділення, концентрування та очищення 

цільового продукту 

Як відомо, після здійснення процесу біосинтезу, одержана у процесі 

культивування культуральна рідина містить залишки компонентів ПС, метаболіти, а 

також біомасу біологічного агенту. Тому варто забезпечити відокремлення цільового 

продукту від культуральної рідини, оскільки супутні речовини можуть значно 

погіршити якість готового продукту.  

На сьогоднішній день найбільш поширеними методами відокремлення біомаси 

бактерій від культуральної рідини є: фільтрація, флотація, центрифугування та 

сепарація. 

Таблиця 5.6 

Характеристика різних методів відокремлення цільового продукту 

Назва 

методу 
Принцип відділення 

Переваги 

використання 

Недоліки 

використання 

Літера-

тура 

Фільтрація 

Суспензія проходить через 

фільтр або через полімерну 

сітку, яка має певний 

діаметр отворів, що  

Є менш затратним в 

енергетичному плані 

Під час 

проходження 

частини клітин 

через пори  

[55] 
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Продовження табл. 5.6 

З огляду на вищенаведену інформацію у табл. 5.6. найбільш ефективним 

методом відокремлення біомаси від культуральної рідини є метод сепарування. 

Перевагами даного методу є: 

▪ менші втрати біомаси порівняно з фільтруванням та флотацією; 

 

забезпечує механізм 

відділення твердої фази від 

рідкої. 

 

фільтру мають 

місце значні 

втрати біомаси 

 

Флотація 

Принцип відділення 

полягає у продуванні газу 

крізь рідину, що містить 

тверді частки або частки 

іншої рідини  

Значно економічній 

процес, 

продуктивність на 

високому рівні, 

можливість 

використання в 

безперервних 

процесах 

Значні втрати 

біомаси 
[56] 

Центрифугу-

вання 

Процес розділення 

відбувається під дією 

відцентрових сил, суміш 

рідини з твердими 

часточками проходить 

через фільтрувальний 

матеріал або через металеву 

сітку, в результаті чого 

тверда фаза затримується 

Автоматизований 

процес, менші втрати 

біомаси порівняно з 

попередніми двома 

способами відділення 

біомаси 

Менш 

результативний 

у порівнянні із 

сепаруванням 

[57] 

Сепарування 

Процес розділення 

відбувається під дією 

відцентрових сил, при 

цьому  суміш рідини з 

твердими часточками 

проходить через 

міжтарілчастий простір 

сепаратора 

Автоматизований 

процес, менші втрати 

біомаси у порівнянні 

із фільтрацією та 

флотацією та більша 

результативність 

щодо 

центрифугування 

Вищий 

механічний 

вплив на 

клітини 

[58] 
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▪ можливість автоматизувати процес; 

▪ більша ефективність порівняно з центрифугуванням. 

Тому відокремлення біомаси L. acidophilus від культуральної рідини 

здійснюватимемо методом сепарування, що має ряд позитивних характеристик у 

контексті виробництва готового продукту. 

Важливим етапом технологічного процесу виробництва заквасок, що містять 

пробіотичні культури, є стабілізація біомаси бактерій після здійснення відокремлення 

від КР, щоб захисти клітини від суттєвих змін в їхній структурі на подальших етапах, 

що можуть призвести до руйнації клітин і втрати їх життєдіяльності. При цьому 

забезпечується стабільність клітин не лише задля збереження життєздатності, але й 

щоб вони володіли метаболічною та функціональною активністю, адже потрібно щоб 

була змога підтримувати бажані сенсорні властивості та забезпечувати заявлену 

користь пробіотичних препаратів для здоровʼя протягом усього терміну 

зберігання [59]. 

У промислових масштабах часто для стабілізації біомаси використовують 

поєднані захисні середовища, що містять у своєму складі сахарозу, лактозу, цитрат, 

глютамат натрію, знежирене молоко, сироватку з додаванням різних вуглеводів, 

багатоатомних спиртів і солей. Вони здатні запобігати пошкодженню клітин на 

подальших етапах виготовлення закваски, зокрема при здійсненні процесу сушіння. 

Враховуючи те, що ми пропонуємо виготовляти закваску у вигляді висушеного 

порошку, то необхідно захистити клітини від впливу низьких і високих температур 

під час сушіння. Кріопротектори та ліопротектори (речовини, які входять до 

захисного середовища) уповільнюють швидкість росту льоду за рахунок збільшення 

вʼязкості розчину та стабілізують ліпідну двошарову структуру клітинної мембрани 

при відсутності води [60]. 

Ще одним альтернативним способом стабілізації біомаси є іммобілізація клітин 

у гелі гідроксиду алюмінію та ацетилфталіцилцелюлози. Цей процес гарантує 

високий ступінь життєздатності бактерій під час зберігання і дає можливість 

виключити з техпроцесу сублімацію, що забезпечує збереження енергетичного та 
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економічного ресурсу. Недоліком цього способу є те що він складно організований та 

потребує дослідження значно малих кількостей утвореної КР [61].  

Аналіз способів стабілізації біомаси бактерій підтвердив, що найбільш 

вигідним з економічної точки зору і діючим способом є додавання захисного 

середовища, яке містить кріо- та ліопротектори, тому пропоную використовувати 

саме цей спосіб стабілізації.  

Дисахариди, такі як сахароза і трегалоза, є прекрасними захисними 

компонентами під час сушіння. Їх позитивний аспект полягає в тому, що в 

гідратованому стані конформація та цілісність білків і мембран стабілізується 

взаємодією з молекулами води. Після видалення водної фази полярні групи цукрів 

здатні підмінити молекули води. Полярні головні групи мембрани спроможні 

здійснювати взаємодію з ОН-залишками сахариду використовуючи водневий зв’язок. 

Неподільність мембрани здатна бути збережена після процесу регідратації, адже в 

процесі дегідратації залишається чимало місця між головними групами [62].  

Добавки, що утворюють матрицю, і часто називаються допоміжними 

речовинами, до яких належать знежирене молоко, манітол та сироватка. Найбільш 

часто застосовуваним є знежирене молоко у порівнянні з іншими компонентами, 

оскільки завдяки його властивостям відсоток життєздатних клітин є більшим як після 

процесу сушіння, так і при зберіганні. У якості додаткового компоненту варто 

застосовувати білкові речовини як рослинного походження (соєвий пептон), так і 

тваринного (желатин). Для таких процесів найчастіше використовують білковий 

продукт саме тваринного походження – желатин, оскільки він є сумішшю лінійних 

поліпептидів, які мають різну молекулярну масу і в такому випадку має значний 

вплив на виживання пробіотичного мікроорганізму [63]. Він попереджає 

пошкодження клітинної структури за рахунок утворення на клітинній стінці 

захисного покриття. Білок діє у якості неактивного заповнювача та утворює навколо 

клітин захисне покриття і знижує припустимість того, що більший відсоток клітин 

злипнеться між собою. Тому для захисту клітин пробіотичних препаратів варто 

використовувати універсальне захисне середовище, що містить в собі потрібні 

компоненти. Для допоміжного захисту використовують желатин, оскільки з огляду 
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на їх дію в сукупності вони забезпечують збереження заявленої кількості живих 

клітин. 

Кінцевою формою препарату, який ми пропонуємо виготовляти, є висушений 

порошок, адже така форма забезпечує стабільність та якість препарату під час 

тривалого зберігання. Щоб отримати порошкоподібні препарати варто їх висушувати, 

використовуючи розпилювальну сушарку, сублімаційну сушарку або вакуумну 

сушку [64]. 

Найбільш ефективним методом сушіння біомаси бактерій є метод ліофілізації. 

Перевагами ліофільного сушіння, порівняно з наведеними способами, є: 

▪ не відбувається зниження активності живих клітин у процесі; 

▪ зберігання дисперсної фази кінцевого продукту; 

▪ досить тривалий термін зберігання отриманого препарату; 

▪ немає значних впливів високих температур.  

Процес ліофілізації розділяють на етап заморожування, етап первинної сушка 

та етап вториного висушування, після чого первинні властивості продуктів 

висушених у такий спосіб можуть бути відновлені додаванням вологої речовини. 

Недоліками даного процесу є те, що препарат потрібно старанно підготувати до 

процесу висушування, створити високий вакуум для повного процесу висушування, 

а також він є досить часо- та енергозатратним [65]. 

Таким чином, для одержання сухої біомаси L. acidophilus необхідно спочатку 

відділити її від культуральної рідини, використовуючи метод сепарування, додати 

захисне середовище та потім здійснити ліофільне сушіння.  

5.3. Пропозиції щодо підбору обладнання для реалізації післяферментаційних 

процесів 

Обладнання, яке прийнято використовувати з метою відокремлення біомаси від 

КР здебільшого моделюють таким чином, щоб поверхні, які напряму контактують із 

сировиною, не змінювали характеристики АФІ, вимоги яких зазначають у 

сертифікатах або відповідних специфікаціях. Також, основним критерієм підбору 

апаратури є те, що вона повинна мінімально впливати на активність, цілісність клітин 

і кількісний склад мікроорганізмів [66]. 
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Для процесу відділення біомаси від культуральної рідини пропонуємо 

використовувати сепаратор-очищувач HAUS MAXCLEAN 40T (рис. 5.3), що 

виготовлений із нержавіючої сталі EN 1.4418. Розміри - 1940×1210×2280, потужність 

становить 45 кВт, продуктивність - до 40 000 л/год [67]. 

 

Рис. 5.3. Сепаратор-очищувач HAUS MAXCLEAN 40T [67] 

Як було зазначено вище для отримання порошкоподібних препаратів 

застосовуються різні методи сушіння серед яких було обрано сублімаційну сушку 

(ліофілізацію). Тому апарати, які застосовують у процесі сушіння, необхідні 

мінімально впливати на якість АФІ, і навпаки гарантувати максимально можливу 

кількість життєздатних і непошкоджених клітин пробіотичних бактерій [66]. 

Тож пропонуємо для здійснення процесу висушування цільового продукту 

використовувати ліофілізатор CryoVit СС-300, що має ряд позитивних характеристик, 

зокрема він має програму автоматичного процесу з різними механізмами, потужну 

систему охолодження, досить низьке енергоспоживання та виготовлений із 

високоякісної нержавіючої сталі [68]. 
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Рис. 5.4. Сублімаційна сушарка промислова CryoVit СС-300 [68] 
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РОЗДІЛ 6. СПЕЦИФІКАЦІЯ ОБЛАДНАННЯ ДОФЕРМЕНТАЦІЙНИХ 

ПРОЦЕСІВ ТА ВИРОБНИЧОГО БІОСИНТЕЗУ 

Специфікація обладнання, зображеного на апаратурній схемі (див. графічна 

частина), наведена в табл. 6.1. 

Таблиця 6.1 

Специфікація оснащення ділянки допоміжних робіт та виробничого біосинтезу 

біомаси Lactobacillus acidophilus  

Позиція Найменування К-ть Технічна характеристика (виробник) 

1 2 3 4 

ПЗ-1 Повітрозабірник 1 

Повітрозбірник airer deltafan maxi. Оснащений 

металевою сіткою для видалення механічних 

забруднень. 

Продуктивність [м3/год]: 1100 — 1800 

Перепад тиску [Pa] 25 — 40 [69]. 

Ф-2 
Фільтр грубої очистки 

повітря 
1 

Фільтр панельний для грубої очистки повітря. 

Розміри [мм]: 592×592×292. Клас очищення – F5. 

Площа фільтроматеріалу [м2] - 18. 

Продуктивність [м3/год] – 3400. Початковий опір 

[Па] – 65. Робоча температура 80 ºС. Матеріал (на 

замовлення): каркасна сітка, вінілові сітки або 

відкритопористий поліуретан. Каркас з 

оцинкованої сталі. Виробник: «ВЕНТ-ФІЛЬТР» 

(Україна) [70]. 

К-3 Компресор 1 

Компресор безмасляний INTERTOOL PT-0001. 

Продуктивність – 45 л/хв. Потужність двигуна – 

0,3 кВт. Максимальний тиск – 3,2 атм. Виробник: 

«INTERTOOL» (Україна) [71]. 
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Продовження табл. 6.1 

Т-4 
Теплообмінник-

охолоджувач 
1 

Теплообмінник-охолоджувач стисненого 

повітря OMI RA 20. Продуктивність 

[м3/год]: 120. Потужність - 0.16 кВт. Робочий 

тиск – 7 бар (16 max). Виробник: 

«OMI» (Італія) [72]. 

Р-5 Ресивер 1 

Ресивер для стисненого повітря Р 300.600. 

Об’єм: 300 л. Робочий тиск – 10 атм. Внутрішній 

діаметр 600 мм, товщина стінки 5 мм. Виробник: 

ТД «ПНЕВМО-КОМПЛЕКТ» (Україна) [73]. 

Т-6 Теплообмінник-нагрівач 1 

Теплообмінник HYBRID. Матеріал – 

нержавіюча сталь 316L. Робочий тиск – від -1 до 

32 бар. Робоча температура від – 40 ºС до + 350 

ºС. Виробник: ООО «ТАПФЛО» (Україна) [74]. 

Ф-7 
Головний фільтр очистки 

повітря 
1 

Повітряний вугільний фільтр, призначений для 

класу очищення F9, здатен утримувати частки 

розміром до 0,4 мкм. Розміри, мм: 592×592×96. 

Виробник: «Alter Air» (Україна) [75]. 

Ф-8 

Ф-15 

Ф-26 

Індивідуальний фільтр 4 

Фільтр НЕРА. Клас фільтрації Н14. 

Фільтруючий матеріал: мікроскловолокно. 

Максимальна робоча температура: 80 ° С. 

Максимальна продуктивність: 1000 м3/год. 

Ефективність очищення: 99,995%. Розміри, мм: 

610×610×78. Виробник: ТОВ «Теко Україна» 

(Україна) [76]. 

ПА-9 Посівний апарат на 10 л 1 

Посівний апарат на 10 л BIOF-S10L. Розміри, 

мм: 1180×400. Потужність двигуна - 0,4 кВт. 

Матеріал, що контактує із середовищем, - 

нержавіюча сталь 316L; решта - нержавіюча сталь 

304. Оснащений подвійною сорочкою. 

Можливість підключення до СІР мийки. 

Включено датчики контролю рН, температури, 

подачі повітря, оптичної густини культури. 

Можливість підключення різноманітних мішалок.  
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Продовження табл. 6.1 

   

Можлива швидкість обертів мішалки 50-600 

об/хв. Оснащений барботером. Виробник: 

«Xiangyi» (Китай) [77]. 

Н-10 Насос перистальтичний 1 

Насос перистальтичний Standard Pump. 

Продуктивність – 6,25 л/год. Максимальна робоча 

температура 100 ºС. Виробник: «Aspen Pumps» 

(Великобританія) [78]. 

Д-11 Об’ємно-ваговий дозатор  

Дозатор ваговий автоматичний F-5000. 

Діапазон – від 10 г до 5 кг. Точність дозування – 

0,2-0,5 г. Матеріал -  нержавіюча сталь AISI 304. 

Розміри, мм: 620×420×1150. Виробник: «НВО 

Гідромаш-1» (Україна) [79]. 

Д-12 

Д-19 

Д-23 

Об’ємний дозатор для 

подачі води 
 

Дозатор для води та рідин. Мінімальний крок 

дозування 0,1 л. Похибка дозування 2-5%. 

Робочий тиск 0-1,5 МПа. Виробник: «mBev» 

(Україна) [80]. 

З-13 Збірник на 60 л 1 

Хімічний реактор на 60 л. Розміри, мм: 

1885×892. Матеріал, що контактує із 

середовищем, - нержавіюча сталь 316L; решта - 

нержавіюча сталь 304. Робочий тиск – до 0,4 бар. 

Оснащений подвійною сорочкою та мішалкою. 

Виробник: «Промвіт» (Україна) [81]. 

Н-14 

Н-17 

Н-25 

Насос перистальтичний 3 

Насос перистальтичний BH3-V. Продуктивність 

– 100 л/год. Тиск - до 1,5 бар. Двигун - 0,02 кВт. 

Виробник: «ETATRON D.S.» (Італія) [82]. 

І-16 Інокулятор на 100 л 1 

Інокулятор на 100 л BIOF-S100L. Розміри, мм: 

1400×750. Матеріал, що контактує із 

середовищем, - нержавіюча сталь 316L; решта - 

нержавіюча сталь 304. Потужність двигуна – 1,5 

кВт. Оснащений подвійною сорочкою. 

Можливість підключення до СІР мийки. 

Включено датчики контролю рН, температури, 

подачі повітря, оптичної густини культури.  
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Продовження табл. 6.1 

   

Можливість підключення різноманітних мішалок. 

Можлива швидкість обертів мішалки 50-600 

об/хв. Оснащений барботером. Виробник: 

«Xiangyi» (Китай) [77]. 

Д-18 

Д-22 
Об’ємно-ваговий дозатор 2 

Ваговий дозатор ВД-4. Вага дози: 1 - 

50 кг. (Теоретично допустиме фасування 0,15 кг-

100 кг); Швидкість фасування: до 5 доз/хв; 

Похибка дозування 0,35%. Виробник: «ABC 

Tech» (Україна) [83]. 

Р-20 Реактор на 500 л 1 

Реактор на 500 л WHGCM. Розміри, мм: 

2600×700. Матеріал, що контактує із 

середовищем, - нержавіюча сталь 

316L; Максимальний робочий тиск - 10 МПа. 

Робоча температура від – 195 до + 500 ºС. Має 

можливість оснащуватись різними типами 

мішалок. Оснащений датчиком контролю 

температури та манометром. Виробник: 

«WHGCM» (Китай) [84]. 

Н-21 

Н-28 
Насос перистальтичний 2 

Насос перистальтичний PTL25. Продуктивність 

- 0,76 м3/год. Температура - до 135 ºС. Тиск - до 4 

бар. Виробник: «Tapflo» (Україна) [85]. 

Р-24 Реактор на 160 л 1 

Реактор 160 л. Розміри, мм: 1200 × 800. 

Матеріал, що контактує із середовищем, - 

нержавіюча сталь ALSI 316L. Має можливість 

підключення до СІР мийки. Виробник: «ТМ 

Промвіт» (Україна) [86]. 

Ф-27 Ферментер на 1 м3 1 

Ферментер на 1 м3 BLBIO-SJA. Розміри, мм: 

2900×900. Матеріал, що контактує із 

середовищем, - нержавіюча сталь 316L; решта - 

нержавіюча сталь 304. Оснащений подвійною 

рубашкою. Можливість підключення до СІР 

мийки. Наявні датчики контролю рН,  
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Закінчення табл. 6.1 

   температури, подачі повітря, оптичної густини 

культури. Можливість встановлення мішалок 

різного типу. Можлива швидкість обертів 

мішалки - 50-1000 об/хв. Оснащений барботером. 

Виробник: «Xiangyi» (Китай) [87]. 
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РОЗДІЛ 7. ОПИС ТЕХНОЛОГІЧНОЇ СХЕМИ ДОФЕРМЕНТАЦІЙНИХ 

ПРОЦЕСІВ ТА ВИРОБНИЧОГО БІОСИНТЕЗУ 

Технологічна схема біосинтезу біомаси включає допоміжні роботи до яких 

входить підготовка аераційного повітря, санітарна підготовка виробництва, зокрема 

приготування мийно-дезінфікуючих засобів, підготовка до належного вигляду 

виробничих приміщень, оснащення, персоналу, приготування та стерилізація ПС та 

технологічний процес, що супроводжується підготовкою посівного матеріалу і 

виробничим біосинтезом.  

Технологічну схему біосинтезу біомаси наведено у графічній частині проекту.  

ДР 1. Санітарна підготовка виробництва 

ДР 1.1. Підготовка персоналу 

Коли працівник, який  задіяний безпосередньо у виробництві, влаштовується на 

нове робоче місце та щорічно має пройти медогляд, систематичне навчання, які 

стосуються санітарно-гігієнічних вимог, а також інструктажу з правил особистої 

гігієни. 

Кожен працівник зобов’язаний мати чотири комплекти робочої форми та 

змінювати її у міру забруднення. Персонал повинен дотримуватись санітарно-

гігієнічних вимог та нести відповідальність за виконувану на його дільниці роботу. 

Робочий одяг одержують з пральні випраним, продезінфікованим та запакованим у 

стерильні пакети. 

ДР 1.1.1. Навчання персоналу 

Працівники підприємства повинні проходить технологічний інструктаж, які 

стосуються безпосереднього його роботи на даному підприємстві, факт проходження 

інструктажу варто записувати у журналі.  

Існують такі навчання:  

▪ основне навчання, проведення якого здійснюється один раз на рік; колектив 

ознайомлюється з теоретичною та практичною частиною;  
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▪ вхідне навчання, проведення якого відбувається за необхідності, зокрема у тому 

випадку, коли приходить новий співробітник;  

▪ подальше навчання, проведення якого здійснюється регулярно.  

Також проводять інструктаж з техніки безпеки, а дані про ознайомлення 

фіксують у спеціальному документі. 

ДР 1.1.2. Санітарно-гігієнічна підготовка персоналу і візуальний медогляд 

Працівники мають проходити попередній і періодичні медичні огляди згідно 

планування графіку проведення медичних оглядів, затверджених закладами охорони 

здоров'я (ст. 26 Закону України «Про забезпечення санітарного та епідемічного 

благополуччя населення»). Факт проходження медогляду записується у журналі 

контролю. 

ДР 1.2. Приготування мийних та дезінфікуючих розчинів 

Рідини, які застосовують у якості миючих та дезінфікуючих розчинів, варто 

зберігати у приміщенні, без доступу прямого сонячного світла, яке є добре 

провітрюваним. Пакування, в яких містяться рідини, повинні бути щільно закупорені, 

а пусті - відповідно передані на знешкодження.  

ДР 1.2.1. Приготування робочого розчину «PROFI CHLOR» 

Для дезінфекції ферментаційного обладнання та реакторів використовують 

робочий розчин «PROFI CHLOR» (0,3%). Спосіб приготування: на технічних вагах 

зважують 3 г концентрату «PROFI CHLOR», наважку переносять в ємність із хімічно 

стійкого матеріалу та додають 997 мл води питної, перемішують та закривають 

кришкою. 

ДР 1.2.2. Приготування робочого розчину «Хлорантоїн» 

Для миття використовується робочий розчин «Хлорантоїн» (0,2%). Спосіб 

приготування: на технічних вагах зважують 2 г концентрату «Хлорантоїн», наважку 

переносять в ємність із хімічно стійкого матеріалу та додають 998 мл води питної, 

перемішують та закривають кришкою. 

ДР 1.3. Підготовка виробничих приміщень 

ДР 1.3.1. Щоденне прибирання 
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Щоденне прибирання приміщень здійснюють один раз на зміну вологим 

способом з метою видалення часточок пилу і бруду з усіх поверхонь. Під час 

здійснення вологого прибирання застосовують 0,2 %  робочий розчин «Хлорантоїн» 

(від ДР 1.2.2). Після закінчення відповідних маніпуляцій для знезараження повітря 

варто увімкнути бактерицидні лампи.  

Контроль мікробіологічної чистоти приміщень рекомендовано проводити не 

рідше одного разу на тиждень під час виробничого процесу і після дезінфекційної 

обробки - не рідше одного разу в місяць. Після проведення дезобробки не повинно 

бути виявлено життєздатних бактерій та грибів. 

ДР 1.3.2. Генеральне прибирання 

Генеральне прибирання проводиться у відведений для цього підприємством час 

не рідше одного разу на місяць, застосовуючи мийно-дезінфікуючий 0,2 % робочий 

розчин «Хлорантоїн» (від ДР 1.2.2). Під час прибирання необхідно здійснювати 

обробку всіх поверхонь виробничого приміщення. Після закінчення відповідних 

маніпуляцій для знезараження повітря варто увімкнути бактерицидні лампи. 

Після дезінфекційної обробки не повинно міститися життєздатних 

мікроорганізмів. 

ДР 1.4. Підготовка обладнання  

Підготовка технологічного обладнання включає в себе комплекс заходів, 

наведених нижче. 

У змивах з обладнання та інвентарю після дезінфікування не повинно бути 

виявлено життєздатних мікроорганізмів. 

ДР 1.4.1. Миття обладнання 

Для миття обладнання використовують станцію СІР – мийки, очищену воду і 

0,3 %–й робочий розчин «PROFI CHLOR» (від ДР 1.2.1) з метою очищення його від 

залишків біомаси або культуральної рідини. Промивання триває близько 30 хвилин, 

при цьому контролюється рН рідких відходів, яке повинно становити 6,5-8,5; 

температура води – 80 °С. Відпрацьовані розчини направляються на знешкодження. 

ДР 1.4.2. Ополіскування обладнання  
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Обладнання після миття потрібно ополоснути очищеною водою при 

температурі 30-40 ºС.  

ДР 1.4.3. Технічний огляд обладнання  

Перед процесом стерилізації проводять технологічний огляд обладнання, щоб 

впевнитись у його справності. Якщо у процесі перевірки виявлено нещільні 

з’єднання, то варто компетентній особі провести розбір та профілактичне ущільнення 

обладнання та комунікації. 

ДР 1.4.4. Перевірка обладнання на герметичність  

Перевірка на герметичність апаратури здійснюється стисненим повітрям, яке 

подають з метою утворення надлишкового тиску (до 0,2 МПа). Значення тиску 

контролюють по манометру, якщо тиск не змінюється, то апарат герметичний, у разі 

зменшення тиску - обладнання має дефекти.  

Нещільність у фланцевих з'єднаннях, клапанах перевіряють за допомогою 

мильного розчину. У випадку негерметичності на місцях з’єднань будуть 

утворюватися мильні бульбашки. Якщо у процесі перевірки виявлено дефекти, то їх 

усувають та проводять повторну перевірку. 

ДР 1.4.5. Підігрів 

Здійснюють підігрів обладнання до 70 °С, за допомогою насиченої пари.  

ДР 1.4.6. Стерилізація обладнання  

Для стерилізації ємнісного обладнання відкривають усю запірну арматуру на 

комунікаціях та обладнанні і подають гостру пару в апарат, відкривши вентиль 

відпрацьованого повітря з метою видалення його з апарату.  

Коли температура в апараті становитиме 130-135С, закривають запірну 

арматуру, окрім парової, і витримують впродовж 1,5 години при тиску 0,3 МПа. 

Конденсат, утворений в процесі стерилізації, подають на знешкодження. 

ДР 1.4.7. Охолодження 

При охолодженні закривають запірну арматуру подачі пари в апарат та подають 

у сорочку холодну воду. Процес охолодження триває до досягнення температури 30-

40 °С і надлишкового тиску Р = 0,003 – 0,005 МПа.  

ДР 2. Підготовка аераційного повітря 
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ДР 2.1. Забір атмосферного повітря 

Атмосферне повітря забирають за допомогою повітрозбірника (ПЗ-1) через 

забірний повітропровід на висоті 10 м (висота поверху – 6 м, кількість поверхів – 1, 

дах будівлі (~1,5 м), + 2-3 метри), де стабільна концентрація мікроорганізмів.  

ДР 2.2. Очищення від грубих домішок  

Попереднє очищення повітря від грубих домішок здійснюють у фільтрі (Ф-2), 

що має ступінь очищення до 90%, затримуючи при цьому частинки діаметром 

  50 мкм. 

ДР 2.3. Стиснення повітря  

З метою утворення аераційних умов та подолання гідравлічного тиску стовпа 

рідини в ферментері а також інших опорів повітря піддають стисненню у компресорі 

(К-3). Умовами даного процесу є нагрівання до 120-250 °С, тиск становить 0,35 МПа. 

ДР 2.4. Охолодження повітря та видалення вологи  

Стиснене повітря (від ДР 2.3) надходить в теплообмінник-охолоджувач (Т-4), 

де відбувається охолодження до температури 25-30 °С з метою видалення 

надлишкової вологи.  

Надмірну вологу видаляють за допомогою ресивера (Р-5), де відбувається 

усунення пульсації руху повітря, що може негативно впливати на роботу подальших 

фільтрів очищення. На даному етапі показник вологості повинен становити 60-70%. 

ДР 2.5 Нагрівання повітря 

Охолоджене повітря (від ДР 2.4) потрапляє до теплообмінника-нагрівача (Т-6), 

де відбувається нагрівання до температури 45-50 °С. На даному етапі показник 

вологості становить W = 50 %. 

ДР 2.6. Очищення повітря в головному фільтрі 

Нагріте повітря (від ДР 2.5) потрапляє до головного фільтра очистки (Ф-7), який 

розміщують біля ферментаційних відділень. На даному етапі ступінь очищення 

повітря становить Е = 95%. Заміну фільтрувального матеріалу за вказаних вимог або 

за потреби. 

ДР 2.7. Очищення повітря в індивідуальному фільтрі 
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Повітря (від ДР 2.6) через трубопроводи подають в індивідуальні фільтри (Ф-8, 

Ф-15, Ф-26) кожного біореактору до ТП 5.5, ТП 5.6 та ТП 6.1. Ступінь кінцевої 

очистки повітря складає Е = 99,999% та КУО – 0. 

ДР 3. Приготування титрувальних розчинів 

ДР 3.1 Приготування 6%-го р-ну хлоридної кислоти  

ДР 3.1.1. Приготування 6%-го розчину HCl для підкислення середовища у 

посівному апараті об’ємом 10 л 

Для приготування 12 мл 6%-го розчину НСІ в колбу об'ємом 20 мл вносять 

10 мл дистильованої води і додають при постійному перемішуванні 2 мл 37%-го 

розчину НСІ, відміряного циліндром. Рідини змішують у вказаному порядку, але ні в 

якому разі не навпаки, щоб уникнути утворення сильної екзотермічної реакції, потім 

колбу закривають скляною пробкою. 

ДР 3.1.2. Приготування 6%-го розчину HCl для підкислення середовища у 

посівному апараті об’ємом 100 л 

Для приготування 112 мл 6%-го розчину НСІ в колбу об'ємом 200 мл вносять 

93,3 мл дистильованої води і додають при постійному перемішуванні 18,7 мл 37%-го 

розчину НСІ, відміряного мірним циліндром. Рідини змішують у вказаному порядку, 

але ні в якому разі не навпаки, щоб уникнути утворення сильної екзотермічної реакції, 

потім колбу закривають скляною пробкою. 

ДР 3.1.2. Приготування 6%-го розчину HCl для підкислення середовища у 

виробничому ферментері об’ємом 1 м3 

Для приготування 1130 мл 6%-го розчину НСІ в колбу об'ємом 2000 мл вносять 

941,7 мл дистильованої води і додають при постійному перемішуванні 188,3 мл 37%-

го розчину НСІ, відміряного мірним циліндром. Рідини змішують у вказаному 

порядку, але ні в якому разі не навпаки, щоб уникнути утворення сильної 

екзотермічної реакції, потім колбу закривають скляною пробкою. 

ДР 4. Приготування і стерилізація поживних середовищ 

ДР 4.1. Приготування і стерилізація поживного середовища для вирощування 

інокуляту в колбах в термостаті 
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Щоб виростити посівний матеріал у колбах в термостаті варто приготувати 

700 мл поживного середовища. Вміст компонентів для приготування 700 мл 

середовища наведено в табл. 7.1.  

Таблиця 7.1 

Композиції стерилізації компонентів для вирощування інокуляту в колбах в 

термостаті 

Компонент 

поживного 

середовища 

Вміст, 

г/л 

Вміст компонента 

у 0,7 л 

середовища, г 

Вода, 

мл 
Композиція 

Об’єм 

композиції, V, 

мл 

Глюкоза 21,0 14,7 

617,1 А 650 

Пептон 10,0 7 

Дріжджовий 

екстракт 
8,0 5,6 

Екстракт 

яловичини 
8,0 5,6 

Ацетат натрію 6,5 4,55 

25,91 Б 32 Цитрат амонію 2,0 1,4 

Сульфат магнію 0,2 0,14 

K2HPO4 3,5 2,45 15,55 В 18 

Всього 59,2 41,44 658,56 - 700 

ДР 4.1.1. Приготування і стерилізація композиції А 

На технічних вагах зважують 14,7 г глюкози, 7 г пептону, 5,6 г дріжджового 

екстракту та 5,6 г екстракту яловичини, отриману наважку поміщають у колбу 

об’ємом 1000 мл, додають 617,1 мл дистильованої води і перемішують, потім 

закривають колбу ватно-марлевою пробкою і стерилізують в автоклаві при 

температурі 112 °С (0,05 МПа) упродовж 30 хв. Обов’язково після стерилізації 

проводять мікробіологічний контроль на відсутність мікробіоти. Простерилізовану 

композицію подають ТП 5.4. 

ДР 4.1.2. Приготування і стерилізація композиції Б 

На технічних вагах зважують 4,55 г СН3СООNa, 1,4 г цитрату амонію та 0,14 г 

сульфату магнію. Наважки поміщають у колбу об’ємом 50 мл, додають 25,91 мл 
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дистильованої води і перемішують, потім закривають колбу ватно-марлевою 

пробкою і стерилізують в автоклаві при температурі 131 °C (0,15 МПа) упродовж 

40 хв. Обов’язково після стерилізації проводять мікробіологічний контроль на 

відсутність мікробіоти. Простерилізовану композицію подають ТП 5.4. 

ДР 4.1.3. Приготування і стерилізація композиції В  

На технічних вагах зважують 2,45 г K2HPO4, отриману наважку переносять у 

колбу об’ємом 25 мл, додають 15,55 мл дистильованої води і перемішують, потім 

закривають колбу ватно-марлевою пробкою і стерилізують в автоклаві при 

температурі 131 °C (0,15 МПа) упродовж 40 хв. Після цього здійснюють 

мікробіологічний контроль на відсутність мікробіоти. Простерилізовану композицію 

подають ТП 5.4. 

ДР 4.2 Приготування і стерилізація поживного середовища для вирощування 

інокуляту L. acidophilus в посівному апараті об'ємом 10 л 

Для вирощування ПМ в інокуляторі об’ємом 10 л потрібно приготувати 6 л ПС.  

Розрахунок необхідних кількостей компонентів наведений у табл. 7.2. 

Таблиця 7.2 

Композиції стерилізації компонентів в інокуляторі об’ємом 10 л 

Компонент 

поживного 

середовища 

Вміст, 

г/л 

Вміст 

компонента у 6 л 

середовища, г 

Вода, 

мл 

Конденсат, 

мл 
Композиція 

Об’єм 

композиції, 

V, л 

Глюкоза 21,0 126 

3718 - А 4 

Пептон 10,0 60 

Дріжджовий 

екстракт 
8,0 48 

Екстракт 

яловичини 
8,0 48 

Ацетат натрію 6,5 39 

1927 192,7 Б 2 
Цитрат амонію 2,0 12 

Сульфат магнію 0,2 1,2 

K2HPO4 3,5 21 

Всього 59,2 355,2 5645 192,7 - 6 
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ДР 4.2.1. Приготування і стерилізація композиції А 

На технічних вагах зважують 126 г глюкози, 60 г пептону, 48 г дріжджового 

екстракту та 48 г екстракту яловичини. Наважки переносять у колбу об’ємом 5 л та 

додають 3718 мл дистильованої води, потім колбу закривають ватно-марлевою 

пробкою. Стерилізацію нестійких проти дії тепла компонентів середовища 

здійснюють в автоклаві при температурі 112 °С (0,05 МПа) упродовж 30 хв. 

Обов’язково після стерилізації проводять мікробіологічний контроль на відсутність 

мікробіоти. Простерилізована композиція надходить до ТП 5.5. 

ДР 4.2.2. Приготування і стерилізація композиції Б 

39 г ацетату натрію, 12 г цитрату амонію, 1,2 г сульфату магнію та 21 г  K2HPO4 

зважують на технічних вагах, вносять наважки у колбу об’ємом 3 л та розчиняють їх 

у 1927 л води питної, вносять 12 мл 6%-го розчину НСІ (від ДР 3.1.1). Стерилізацію 

здійснюють у посівному апараті (ПА-9) при температурі 131 °C (0,15 МПа) упродовж 

40 хв. Обов’язково після стерилізації проводять мікробіологічний контроль на 

відсутність мікробіоти. 

ДР 4.3. Приготування і стерилізація поживного середовища для інокулятора 

об’ємом 100 л 

На даному етапі необхідно 56 л поживного середовища. Вміст компонентів для 

приготування такої кількості ПС наведено в табл. 7.3.  

Таблиця 7.3 

Композиції стерилізації компонентів в посівному апараті об’ємом 100 л 

Компонент 

поживного 

середовища 

Вміст, 

г/л 

Вміст 

компонента у 

56 л 

середовища, г 

Вода, 

л 

Конденсат, 

л 
Композиція 

Об’єм 

композиції, 

V, л 

Глюкоза 21,0 1176 

47,3 4,73 А 50 

Пептон 10,0 560 

Дріжджовий 

екстракт 
8,0 448 

Екстракт 

яловичини 
8,0 448 
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Закінчення табл. 7.3 

Ацетат натрію 6,5 364 

5,3 0,53 Б 6 
Цитрат амонію 2,0 112 

Сульфат магнію 0,2 11,2 

K2HPO4 3,5 196 

Всього 59,2 3315,2 52,6 5,26 - 56 

ДР 4.3.1. Приготування і стерилізація композиції А 

За допомогою вагового дозатора (Д-11) зважують 1176 г глюкози, 560 г 

пептону, 448 г дріжджового екстракту та 448 г екстракту яловичини. Наважки 

поміщають у збірник (З-13)  об’ємом 60 л. За допомогою об’ємного дозатора для 

подачі води (Д-12) в збірник додають 47,3 л води питної і перемішують. Стерилізація 

композиції А відбувається в збірнику (З-13)  об’ємом 60 л при температурі 112 °С 

(0,05 МПа) упродовж 30 хв. Після стерилізації проводять мікробіологічний контроль 

на відсутність мікробіоти. Простерилізована композиція надходить до ТП 5.6 за 

допомогою перистальтичного насосу (Н-14). 

ДР 4.3.2. Приготування і стерилізація композиції Б 

364 г ацетату натрію, 112 г цитрату амонію, 11,2 г сульфату магнію та 196 г  

K2HPO4 зважують на технічних вагах, вносять наважки у колбу об’ємом 10 л та 

розчиняють їх у 5,3 л води питної, вносять 112 мл 6%-го розчину НСІ (від ДР 3.1.2). 

Стерилізацію здійснюють у посівному апараті (І-16) при температурі 131 °C 

(0,15 МПа) упродовж 40 хв. Обов’язково після стерилізації проводять 

мікробіологічний контроль на відсутність мікробіоти. 

ДР 4.4. Приготування і стерилізація поживного середовища для вирощування 

інокуляту L. acidophilus у виробничому ферментері об’ємом 1 м3 

Для вирощування у ферментері об’ємом 1 м3 необхідно приготувати 565 л ПС. 

Розраховані кількості компонентів для приготування середовища для 

вирощування інокуляту у ферментері об’ємом 1 м3 наведені у табл. 7.4. 
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Таблиця 7.4 

Композиції стерилізації компонентів у ферментері об’ємом 1 м3 

Компонент 

поживного 

середовища 

Вміст, 

г/л 

Вміст 

компонента у 

565 л 

середовища, кг 

Вода, 

л 

Конденсат, 

л 
Композиція 

Об’єм 

композиції, 

V, л 

Глюкоза 21,0 11,87 

423,4 42,34 А 450 

Пептон 10,0 5,65 

Дріжджовий 

екстракт 
8,0 4,52 

Екстракт 

яловичини 
8,0 4,52 

Ацетат натрію 6,5 3,67 

108,1 10,81 Б 115 Цитрат амонію 2,0 1,13 

Сульфат магнію 0,2 0,113 

K2HPO4 3,5 1,98     

Всього 59,2 33,45 531,5 53,15 - 565 

ДР 4.4.1. Приготування і стерилізація композиції А 

За допомогою вагового дозатора (Д-18) зважують 11,87 кг глюкози, 5,65 кг 

пептону, 4,52 кг дріжджового екстракту та 4,52 кг екстракту яловичини. Наважки 

поміщають у реактор (Р-20)  об’ємом 500 л. За допомогою об’ємного дозатора для 

подачі води (Д-19) у реактор додають 423,4 л води питної і перемішують. 

Стерилізація композиції А відбувається в реакторі (Р-20) об’ємом 500 л при 

температурі 112 °С (0,05 МПа) упродовж 30 хв. Обов’язково після стерилізації 

проводять мікробіологічний контроль на відсутність мікробіоти. Простерилізована 

композиція надходить до ТП 6.1 за допомогою перистальтичного насосу (Н-21). 

ДР 4.4.2. Приготування і стерилізація композиції Б 

За допомогою вагового дозатора (Д-22) зважують 3,67 кг ацетату натрію, 1,13 кг 

цитрату амонію, 0,113 кг сульфату магнію та 1,98 кг K2HPO4. Наважки поміщають у 

реактор (Р-24)  об’ємом 160 л. За допомогою об’ємного дозатора для подачі води (Д-

19) у реактор додають 108,1 л води питної і перемішують, додають 1130 мл 6%-го 
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розчину НСІ (від ДР 3.1.3). Стерилізація композиції Б відбувається в реакторі (Р-24) 

об’ємом 160 л при температурі 131 °C (0,15 МПа) упродовж 40 хв. Обов’язково після 

стерилізації проводять мікробіологічний контроль на відсутність мікробіоти. 

Простерилізована композиція надходить до ТП 6.1 за допомогою перистальтичного 

насосу (Н-25). 

ТП 5. Підготовка посівного матеріалу 

ТП 5.1. Підтримування колекційної культури L. acidophilus 

Культуру мікроорганізму L. acidophilus зберігають у пробірках зі скошеним 

MRS середовищем у холодильнику при температурі 4 °С. Пересіви здійснюють кожні 

3-4 місяці. Рекомендовано роботи з використовуваною колекційною культурою 

здійснювати строго в асептичних умовах. 

ТП 5.2. Одержання робочої культури 

Колекційну культуру розсівають методом виснажуючого штриха на МРС агар 

у чашки Петрі до ізольованих колоній та вирощують у термостаті при температурі 

37С упродовж 24 год. До ТП 5.3. 

ТП 5.3. Вирощування посівного матеріалу у пробірках 

Здійснюють пересіви петлею в пробірки зі скошеним МРС агаром одержаних 

ізольованих колоній з чашки Петрі (від ТП 5.2), враховуючи те, що одна ізольована 

колонія використовується для засіву однієї пробірки. У пробірки роблять пересів 

ізольованих колоній, які розташовані на відстані не менше 1 см. Культивування 

здійснюють в термостаті при t = 37 ºC (12 год). Мікробіологічний контроль культури 

здійснюють за допомогою мікроскопіювання через кожні 5-6 год. 

ТП 5.4. Вирощування посівного матеріалу у колбах в термостаті 

Щоб забезпечити вирощування рідкого ПМ у колбу об’ємом 1 л до 650 мл 

розчину композиції А (від ДР 4.1.1), в асептичних умовах додають 32 мл розчину 

композиції Б (від ДР 4.1.2), 18 мл розчину композиції В (від ДР 4.1.3) та 0,7 мл твіну-

80, перемішують та охолоджують. Потім середовище розливають по 350 мл у 2 

стерильні колби об’ємом 750 мл. 

У пробірку, яка містить робочу культуру L. acidophilus, вирощену в МРС агарі, 

вносять 5 мл фізіологічного розчину, суспендують клітини, відбирають за допомогою 
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піпетки отриману бактеріальну суспензію і вносять у колби з розлитим ПС. Щоб 

засіяти одну колбу варто використати бактеріальну суспензію, яку отримують з 1 

пробірки. Культивують у термостаті при t = 371 ºC протягом 12 год. 

Мікробіологічний контроль культури здійснюють кожні 5-6 год 

мікроскопіюванням. Після вирощування у термостаті КР з колб подають у засівну 

колбу об’ємом 1 л, яка є стерильною. До ТП 5.5. 

ТП 5.5. Вирощування L. acidophilus в посівному апараті об' ємом 10 л 

У попередньо простерилізований посівний апарат (ПА-9) об’ємом 10 л, в якому 

вже міститься готова композиція Б (ДР 4.2.2) подають (через засівну колбу від ТП 

5.4)  2,5 л розчину композиції А (від ДР 4.2.1) та вносять 6 мл твіну-80. Далі необхідно 

увімкнути мішалку спочатку 40 об/хв, а потім збільшуючи до 100 об/хв, періодично 

її виключаючи. Потім в інокулятор (ПА-9) подають ПМ (через засівну колбу від 

ТП 5.4). 

Культивування у посівному апараті здійснюється при 37С, протягом 12 год. 

Подають стерильне аераційне повітря. Тиск в апараті підтримують на рівні 0,01 МПа. 

У процесі культивування для стабілізації pH на рівні значення 6,5 використовують 

180 мл 25%-го розчину NH4OH, який закуповується в готовому вигляді. До ТП 5.6. 

ТП 5.6. Вирощування L. acidophilus в посівному апараті об' ємом 100 л 

У попередньо простерилізований інокулятор (І-16) об’ємом 100 л, в якому вже 

міститься готова композиція Б (ДР 4.3.2), перекачують за допомогою 

перестальтичного насосу (Н-14), простерилізоване поживне середовище (від ДР 4.3.1 

від (З-13), додають 56 мл твіну-80. Далі необхідно увімкнути мішалку спочатку 40 

об/хв, а потім збільшуючи до 100 об/хв, періодично її виключаючи. Через 

перестальтичний насос (Н-10) перекачують з посівного апарату (ПА-9) інокулят від 

ТП 5.5. Подають стерильне аераційне повітря. Культивування здійснюють при тиску 

0,01 МПа. У процесі культивування для стабілізації pH на рівні значення 6,5 

використовують 1680 мл 25%-го розчину NH4OH, який закуповується в готовому 

вигляді. До ТП 6.1. 

ТП 6. Виробничий біосинтез 

ТП 6.1. Виробничий біосинтез у ферментері об’ємом 1 м3 
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У ферментер (Ф-27) об’ємом 1 м3, який пройшов попередню стерилізацію, 

перекачують за допомогою відцентрового насосу (Н-21) та (Н-25) композицію А (від 

ДР 4.4.1) та композицію Б (від ДР 4.4.2) відповідно, додають 565 мл твіну-80. 

Вмикають перемішуючий пристрій (40 об/хв). Через перестальтичний насос (Н-17) 

перекачують з посівного апарату (І-16) інокулят від ТП 5.6. Подають стерильне 

аераційне повітря. Культивування проводять при тиску 0,01 МПа. Протягом процесу 

біосинтезу періодично, рекомендовано щогодини на 10 хв вмикати мішалку з 

критерієм 100 об/хв. У процесі культивування для стабілізації pH на рівні значення 

6,5 використовують 25%-го розчину NH4OH, який закуповується в готовому вигляді. 

Процес культивування зупиняють після досягнення концентрації L. acidophilus 

на рівні 2,72×109 КУО/мл (7 г/л біомаси) та стабілізації рівня pH 6,5, що свідчить про 

закінчення росту та розмноження клітин. Під час культивування відбирають пробу 

(періодично через кожні 3-4 год) для мікробіологічного контролю на відсутність 

сторонньої мікробіоти. Після здійснення процесу біосинтезу КР перекачують 

відцентровим насосом (Н-28) у цех виділення цільового продукту.  
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РОЗДІЛ 8. КОНТРОЛЬ ВИРОБНИЦТВА 

Оскільки культивування бактерій L. acidophilus з метою одержання біомаси для 

виробництва сухої бактеріальної закваски здійснюється в асептичних умовах, 

необхідним етапом є проведення мікробіологічного контролю на усіх етапах 

промислового виробництва, для того щоб підтвердити відсутність сторонньої 

мікробіоти. Так, протягом усього часу культивування періодично через кожні 3-4 год 

відбирають проби КР для різного виду контролю, зокрема поживних середовищ, 

посівного матеріалу, для контролю показників росту і біосинтезу, що включає 

визначення концентрації біомаси, контролю рівня джерела азотного та вуглецевого 

живлення у поживному середовищі.  

8.1. Мікробіологічний контроль 

Перевірка стepильності ПС 

Перевірку на стерильність ПС провлдять шляхом розсівання проби 

простерилізованого ПС на чашки Петрі з відповідним агаризованим ПС, зокрема для 

виявлення грибів та дріжджів використовують СА, а для виявлення бактерій – МПА. 

Пробу ПС, яке попередньо підлягає стерилізації, відбирають як правило в об’ємі 

50 мл [88]. 

Підготовка чашок Петрі. У чашки Петрі, які завчасно стерилізують у 

сухожаровій шафі, розливають по 20-30 мл відповідні агаризовані середовища, що 

були попередньо розплавлені на водяній бані. Чашки залишають на рівній поверхні, 

щоб агар рівномірно застиг і витримують їх протягом 2-3 діб при температурі 30 С 

кришками донизу [88]. 

Виконання посівів. Стерильною піпеткою відбирають 0,1 мл з об’єму проби 

простерилізованого ПС і наносять відповідний об’єм та рівномірно розподіляють по 

поверхні використовуваних в ході аналізу ПС, використовуючи стерильний шпатель 

Дригальського (рис.8.1). Чашки з посівами завертають у папір і поміщають у  
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термостат для інкубації при температурі 32-34 °С протягом 1-2 діб для МПА та при 

температурі 24-26 °С протягом 3-5 діб для СА [88]. 

 

Перевірка пociвнoгo мaтepiaлy i кyльтypaльнoї piдини 

Мікробіологічний контроль здійснюють двома шляхами - висівом на 

агаризовані поживні середовища та мікроскопіюванням. 

Для визначення мікробіологічної чистоти КР здійснюють розсів петлею до 

ізольованих колоній на чашки Петрі для виявлення бактерій з МПА, для виявлення 

дріжджів і грибів із СА або глюкозо-картопляним агаром (ГКА) [88]. 

Для iдeнтифiкaцiї L. acidophilus переважно використовують BD LBS aгap, MРС 

aгap, LMA aгap, a тaкoж ceлeктивний aгap для молочнокислих бактерій. 

Мікроскопування і аналіз колоній. Мікроскопіювання проводять у світловому 

мікроскопі, який володіє імерсійною системою. Щоб здійснити мікроскопіювання 

необхідним етапом є приготування препарату, що передбачає нанесення за 

допомогою стерильної петлі невелику краплину КР на чисте знежирене предметне 

скло, в асептичних умовах. Краплю, у якій наявні мікроорганізми, обережно 

розподіляють по склу, діаметр мазка становить близько 1 см. Мазок висушують до 

повного випаровування вологи при кімнатній температурі. Далі на висушений 

препарат наносять 1–2 краплини імерсійного масла, використовуючи скляну 

паличку [88]. 

Рис. 8.1. Посів культури мікроорганізмів на поверхню щільного 

середовища методом виснаженого мазка: а – шпатель Дригальського; 

б – посів; в – ріст мікроорганізмів після посіву [88] 
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У разі відсутності у досліджуваному зразку сторонніх мікроорганізмів під час 

мікроскопіювання можна побачити клітини L. acidophilus (рис. 8.2), що являють 

собою нерухливі палички з заокругленими кінцями, які забарвлюються за Грамом 

позитивно (рис. 8.3.) - (методику наведено нижче). Діаметр їхніх клітин становить 0,6-

0,9 × 1,5-6 мкм. Розташовуються поодиноко, попарно або у вигляді коротких 

ланцюжків. Ці бактерії не утворюють спор та не мають джгутиків [24]. 

Фарбування за Грамом здійснюють наступним чином: на предметному склі 

готують мазок (слід робити тонким, щоб клітини рівномірно розподілилися на 

поверхні скла і не утворювали скупчень)  бактерії L. acidophilus. Препарат висушують 

на повітрі і фіксують у полум’ї спиртівки. Далі здійснюють наступні маніпуляції:  

▪ на мазок кладуть смужку фільтрувального паперу; 

▪ наносять 2−3 краплі розчину генціанвіолету і витримують упродовж 2 хв;  

▪ видаляють фільтрувальний папір; 

▪ не промиваючи препарат водою, наносять 2−3 краплі розчину Люголя і 

витримують упродовж 1−2 хв до почорніння препарату; 

▪ зливають розчин Люголя; 

▪ знебарвлюють препарат упродовж 30−45 с 96% етанолом, роблячи занурення у 

стаканчик зі спиртом, або наносячи спирт на мазок; 

▪ ретельно промивають дистильованою водою; 

▪ наносять 2−3 краплі розчину фуксину і витримують упродовж 2 хв; 

Рис. 8.2.  Мікрофотографія L. acidophilus 

(світловий мікроскоп, збільшення 10×100) [89] 

 

Рис. 8.3. Клітини  L. acidophilus, 

забарвлені позитивно за Грамом [26] 
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▪ зливають барвник, препарат промивають дистильованою водою, висушують на 

повітрі.  

Грампозитивні бактерії забарвлюються у синьо-фіолетовий колір, 

грамнегативні − у червоний або рожевий колір фуксину (колір додаткового 

барвника) [89]. 

8.2. Показники росту і синтезу цільового продукту 

8.2.1. Концентрація біомаси 

Щоб визначити концентрацію біомаси використовують спектрофотометричний 

метод аналізу, принцип якого полягає у визначенні спектра поглинання або 

вимірюванні світлопоглинання при заданій довжині хвилі, яка відповідає максимуму 

кривої поглинання досліджуваної речовини [90]. 

Виконання контролю: у пробірку наливають 9 мл стерильної води та вносять 

1 мл КР. Суспензію обережно піддають перемішуванню і потім вимірюють оптичну 

густину (OD) за допомогою спектрофотометра Genesys 10 S (рис. 8.5) при заданій 

довжині хвилі λ = 600 нм. Як контроль використовують кювету з стерильною водою. 

Дослідження проводять в трьох повторах. 

Біомасу бактерій розраховують згідно стандартної кривої (калібрувальний 

графік), в якій одна одиниця OD600 дорівнює 0,33 г/л [91].  

 

 

Рис. 8.5. Cпектрофотометр Genesys 10 S [92] 
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8.2.2. Концентрація цільового продукту 

Визначення життєздатності клітин мікроорганізмів 

Визначення вмісту життєздатних лактобактерій в одній пробі культуральної 

рідини, проводять методом послідовних десятикратних розведень, методом Коха. 

Приготування розведень (рис. 8.6). Для проведення аналізу в асептичних 

умовах відбирають 1 мл досліджуваної суспензії стерильною піпеткою та вносять у 

пробірку, яка містить 9 мл стерильної водопровідної води або фізіологічного розчину, 

ретельно перемішують. Потім послідовно новою піпеткою переносять по 1 мл у ряд 

пробірок з 9 мл стерильної водопровідної води. Встановлено, що кількість розведень 

тим більша, чим більше мікроорганізмів міститься у вихідному зразку [88]. 

Виконання посівів. Посіви здійснюють шляхом відбору 0,05−0,1 мл, починаючи 

з найбільшого розведення, стерильною піпеткою і нанесення її на поверхню MRS. 

Суспензію рівномірно розподіляють за допомогою стерильного шпателю 

Дригальського по поверхні ПС. Культивування здійснюють у термостаті за 

температури 37 °С протягом 48 год [88]. 

8.2.3. Концентрація джерела вуглецю і азоту 

Визначення концентрації джерела азоту 

Джерелом азоту в середовищі для культивування L. acidophilus є пептон та 

дріжджовий екстракт, що мають невизначений хімічний склад, відповідно частина 

Рис. 8.6. Схема приготування розбавленої суспензії мікроорганізмів і 

посіву (метод Коха) [88] 
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амінокислот перебуває у вільному стані, частина - у зв'язаному. У цьому випадку 

дуже важко встановити, які із присутніх у середовищі амінокислот найбільш 

інтенсивно включаються в метаболізм. Тому у даному випадку доцільним є 

визначення концентрації амінного азоту, що здійснюють методом формольного 

титрування з супернатанту. Для того, щоб відібрати супернатантну рідину, 

культуральну рідину лактобактерій центрифугують зі швидкістю 3000 об/хв протягом 

15 хв [93]. 

Принцип методу базується на здатності формальдегіду зв’язувати вільні 

аміногрупи з утворенням метиленових похідних амінокислот, аміногрупи при цьому 

втрачають основні властивості, а вільні карбоксильні групи відтитровують розчином 

лугу [94]. 

Матеріали та реактиви. 0,04 %-й розчин бромтимолу синього (0,1 г 

бромтимолу синього розтирають у ступці з 3,2 мл 0,05 н розчину NaOH, переводять у 

мірну колбу на 250 мл і доводять до позначки дистильованою водою), формольна 

суміш (50 мл 40 %-го розчину формальдегіду змішують з 2 мл 0,5 %-го розчину 

фенолфталеїну і титрують 0,2 н розчином NaOH до слабо-рожевого кольору. 

Формалін з підвищеною кислотністю обробляють крейдою протягом доби. 

Формольну суміш готують кожні 2-3 дні), 0,05 н розчин NaOH [94]. 

Умови проведення досліду. 2 мл досліджуваної витяжки амінокислот змішують 

з 18 мл води і 5 краплями 0,04%-го розчину бромтимолу синього. Суміш 

нейтралізують до рН 7,0, додаючи по краплинах 0,05 н розчин НСl, якщо суміш синя, 

або 0,05 н розчин NaOH, якщо вона жовтого кольору. Після доведення кислотності 

дослідного розчину до рН 7,0 (забарвлення розчину слабо-зелене) із мірного циліндра 

додають 2 мл формольної суміші і титрують з мікробюретки 0,05 н розчином NaOH 

до добре вираженого синьо-фіолетового кольору розчину. Для введення поправки 

паралельно титрують дистильовану воду (контрольний дослід) [94]. 

Для того, щоб збільшити надійність визначення колір досліджуваного розчину 

при рН 7,0 та рН 9,2 порівнюють з еталонними розчинами буферних сумішей 

вказаних значень рН. 



87 

 

Різниця між кількістю лугу, що пішов на титрування досліджуваного та контрольного 

розчинів, помножена на 0,7, відповідає кількості міліграмів азоту амінокислот у 2 мл 

дослідної рідини (вважають, що кількість титрованих карбоксильних груп 

еквівалентна кількості зв'язаних формальдегідом змінних груп) [94]. 

Визначення концентрації джерела вуглецю 

Джерелом вуглецю в середовищі для культивування L. acidophilus є глюкоза. Її 

концентрацію визначають в супернатанті, отриманому після відділення біомаси 

центрифугуванням, методом Бертрана [95]. 

Принцип методу базується на здатності карбонільних груп цукрів відновлювати 

в лужному середовищі оксид міді (II) до оксиду міді (I). При розчиненні сульфатом 

заліза (III) амонію утворюється оксид міді (I), окислюючись до оксиду міді (II), 

відновлюючи залізо (III) в залізо (II), кількість якого визначають титруванням 

розчином перманганату калію [95]. 

Умови проведення досліду. У колбу місткістю 200 – 250 мл вносять піпеткою 

20 мл супернатанту КР, додають по 20 мл розчину сульфату міді (Фелінга 1) і 

сегнетової солі (Фелінга 2). Отриману суміш обережно перемішують, нагрівають і 

кип'ятять протягом 3 хв з моменту утворення бульбашок, знімають з вогню і чекають 

доки осад осяде. Рідина над осадом повинна бути яскраво-синього кольору [95]. 

Гарячу рідину фільтрують через воронку зі скляним фільтром в колбу для 

відсмоктування, використовуючи насоси різного типу, наприклад як варіант можна 

застосувати водоструминний або вакуумний насос для відсмоктування рідини, 

уникаючи перенесення осаду на фільтр. Коли вся рідина буде відфільтрована, колбу 

з осадом і фільтр необхідно промити декілька разів невеликими порціями гарячої 

дистильованої води до зникнення лужної реакції промивних вод [95]. 

Осад оксиду міді (I) повинен бути весь час покритий рідиною, з метою 

уникнення зіткнення його з повітрям і переходу оксиду міді (I) в оксид міді (II). Після 

закінчення процесу промивання, фільтр вставляють в чисту колбу для відсмоктування 

або залишають в тій же колбі, попередньо звільнивши і ретельно сполоснувши її від 

фільтрату і промивних вод. Відмірюють 20 мл розчину сульфату амонію заліза (III), 

вносять його в колбу з залишком оксиду міді і в момент його розчинення переносять 
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на фільтр, від'єднавши водоструминний насос або вакуумний насос. Дають декілька 

хвилин постояти для розчинення осаду, а потім повільно фільтрують 

відсмоктуванням [95]. 

Колбу і фільтр кілька разів промивають водою до зникнення кислої реакції, 

даючи кожен раз рідині стекти з фільтра. Отриманий зеленуватий розчин в колбі для 

відсмоктування далі титрують розчином перманганату калію до появи слабо-

рожевого забарвлення, що зберігається протягом 1 хв [95]. 

Витрачений на титрування кількість перманганату калію (мл) множать на його 

титр (T / Cu) і за таблицею визначають кількість глюкози [95]. 

8.3. Показники якості готового продукту 

8.3.1. Методи ідентифікації цільової речовини 

Ідeнтифiкaцiю L. acidophilus здійснюють за фізіолого-біохімічним 

властивостями даного мікроорганзіму, які передбачають проведення таких тестів: 

▪ мікроскопіювання; 

▪ фарбування за Грамом; 

▪ визначення каталазної активності. 

Так як основні принципи мікроскопіювання та фарбування за Грамом були 

детально описані у п. 8.1, то в даному підпункті доцільно розглянути лише принцип 

визначення каталазної активності.  

Визначення каталазної активності 

Для визначення каталазної активності на предметне скло наносять краплю 3%-

го розчину перекису водню, в ній суспендують досліджувану культуру. Каталаза, що 

продукується бактеріями, розкладатиме перекис водню на воду і кисень, виділення 

якого спостерігається у вигляді бульбашок. Якщо бактерії мають каталазну 

активність, то спостерігається бурхливе газоутворення через 1-5 хв після внесення 

бактерій, якщо ні - газ не виділяється [96]. 

2Н2О2 → 2Н2О + О2 (каталаза) 

L. acidophilus є каталазо-негативною бактерією, отже, утворення газу в пробі з 

3%-м розчином перекису водню не повинно спостерігатись. У якості позитивного 
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контролю використовують каталазо-позитивні бактерії Escherichia coli, Bacillus 

subtilis, Serratia marcescens [96]. 

8.3.2. Методи визначення фізико-хімічних властивостей та/або біологічної 

активності 

Після отримання готової сухої бактеріальної закваски для виробництва 

ацидофіліну проводять контроль активності закваски, перевіряючи її кислотність і  

тривалість сквашування, вміст діацетилу та ацетоїну, наявність вуглекислого газу та 

бактеріофага, а також визначають вміст вологи. 

Визначення активності закваски 

Активність кислотоутворення сухої бактеріальної закваски визначають згідно з 

ГОСТ 3624 титрометричним методом при вирощуванні L. acidophilus, що містяться у 

флаконі на середовищі MRS [97]. 

Рекомендовано аналіз здійснювати на двох зразках препарату. До біомаси, яка 

міститься у ліофілізованому вигляді у флаконі, додають середовище MRS із 

розрахунку 1 см3 на одну дозу препарату. 

Із двох розчинених зразків досліджуваного препарату переносять по 2,5 мл 

мікробної зависі в пробірки з 25 мл середовища MRS і витримують протягом 

(72±1) год при температурі (38±1) °С, після чого проводять визначення кислотності у 

кожній пробірці. 

Одержану суспензію кількістю 10 мл вносять у хімічну склянку об’ємом 50 мл 

і титрують 0,1 М розчином гідроксиду натрію до рН (8,5±0,5). Показник рН 

визначають потенціометричним методом. 

Визначення кислотності у градусах Тернера базується на формулі:  

°Т = VK ∙ 10, де 

V- об'єм 0,1 М гідроксиду натрію, використаний на титрування, мл;  

К-коефіцієнт поправки до титру 0,1 М розчину гідроксиду натрію. 

Середнє значення активності кислотоутворення, отримане для двох зразків, 

повинно становити не нижче, ніж 90 °Т.  

Якщо в одному із досліджуваних зразків показник кислотності становить 

нижче, ніж 90 °Т, то дослід необхідно повторити ще раз. Якщо у випадку проведення 
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повторного дослідження результат не задовольняє вказані вимоги, то серію 

бракують [97]. 

Тривалість сквашування при внесенні материнської закваски лактобактерій 

(0,5–1 %) складає 4–6 годин [98].  

Якщо відбувається збільшення часу сквашування молока та утворюється 

слабкий згусток, то це свідчить про зниження якості заквасок. Крім цього під час 

пробного сквашування обов’язково звертають увагу на якість згустку, що утворився 

та визначають органолептичні показники, зокрема загальний вид, смак, запах та 

аромат [98]. 

Втрата в масі при висушуванні 

Втрати в масі під час сушіння становлять не більше ніж 3,5 %. Визначення 

проводять згідно з ДФУ, вид. 1, р. 2.2.32, с. 49. 

0,1 г сухої розтертої біомаси з флакона сушать в вакуум-сушильній шафі при 

температурі від 58 до 62 ºС і при тиску від 1,5 кПа до 2,5 кПа до постійної маси [99]. 

Вмісту діацетилу та ацетоїну 

Визначення проводять по креатиновій пробі, зокрема на білу порцелянову 

пластинку наносять у рівних об’ємах (по 1–3 краплі) фільтрат закваски, 40%-й розчин 

КОН і 0,04%-й розчин креатину і ретельно перемішують [100]. 

Відзначають час появи рожевого забарвлення. Якщо рожевий колір з’явився 

менше, ніж за 7 хв, то закваска вважається гарним продуцентом діацетилу та ацетоїну. 

Якщо ж поява кольору відзначається після 7–10 хв, це вказує на слабку 

ароматоутворюючу здатність мікроорганізмів [100]. 

Наявність вуглекислого газу 

Наявність вуглекислого газу в заквасці встановлюють, наливаючи в пробірку 

діаметром 15 мм закваску об’ємом 20 см3, відзначають її рівень і ставлять на водяну 

баню з холодною водою. Температуру води доводять до 90ºС і, не виймаючи 

пробірки, відзначають рівень [100]. 

Якщо закваска містить вуглекислий газ, то згусток стає губчастим і 

піднімається над сироваткою від 0,6 до 5 см і більше. При відсутності вуглекислого 
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газу, згусток не піднімається або піднімається незначно на 0,3 – 0,5 см та немає явно 

вираженої губчастості [100]. 

Наявність бактеріофагу 

Виявити бактеріофаг можливо посівом закваски на стерильне знежирене 

молоко з додаванням розчину метиленового синього. Для цього необхідно в 10 мл 

стерильного знежиреного молока додати 0,5 мл розчину метиленового синього та 

одну краплю закваски, яку ми досліджуємо. Суміш, яка міститься у пробірці ретельно 

перемішують і витримують при температурі 37°С та далі проводять спостереження за 

відновленням метиленового синього [100]. 

Якщо в процесі культивування після знебарвлення метиленового синього через 

4–5 годин знову спостерігається посиніння молока, це свідчить про наявність у 

заквасці бактеріофагу [100]. 

8.3.3. Мікробіологічні показники якості кінцевого продукту 

Перед тим, як закваска потрапить до кінцевого споживача, вона обов’язково 

повинна бути перевірена виробником на наявність зазначеної кількості життєздатних 

бактерій та на відсутність сторонньої мікрофлори згідно вимог ГОСТ 34372-2017 

«Закваски бактеріальні для виробництва молочних продуктів. Загальні технічні 

умови» [14].  

Визначення кількості життєздатних молочнокислих бактерій 

Визначення молочнокислих мікроорганізмів, а саме бактерії L. acidophilus, 

проводять згідно з ГОСТ 33951-2016, спираючись на її морфологічні та фізіолого-

біохімічні властивості, які було детально описано в п. 8.1 [101].  

Кількість молочнокислих бактерій L. acidophilus повинна бути не менше, ніж 

1·107 КУО/г [11]. 

Визначення вмісту БГКП 

Виявлення бактерій групи кишкової палички проводять згідно з ДСТУ 

7140:2009 [102]. 

Для визначення БГКП у заквасці використовують середовище Кесслера. 

Закваску попередньо нейтралізують до рН 7,4 — 7,6, додаючи до 10 см3 закваски 1 
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см3 10%-го розчину питної соди.  Нейтралізовану таким чином закваску, в об’ємі 3 

см3 висівають у 20 см3 середовища Кесслер. Посіви термостатують і через 24 год 

відзначають пробірки, у яких є газоутворення. Остаточний облік проводять через 48 

годин. Позитивними вважаються пробірки, у яких через 48 год спостерігається 

інтенсивний ріст мікроорганізмів, що виявляється в сильному помутнінні 

середовища, утворенні будь-якої кількості газу і підкисленні середовища.  

Для того, щоб підтвердити наявність БГКП проводять висів на агаризоване 

селективно-діагностичне лактозне середовище Ендо. На середовищі Ендо БГКП 

утворюють блискучі овальної форми колонії червоного або рожевого кольору, часто 

з металічним блиском. Якщо виникають сумнівні випадки, то роблять фіксовані 

препарати з вирослих колоній і забарвлюють їх за Грамом, мікроскопіюють. БГКП – 

грамнегативні. БГКП повинні бути відсутні в 0,1 г [102]. 

Визначення наявності дріжджів і пліснявих грибів 

Визначення дріжджів і пліснявих грибів проводять згідно з ГОСТ 10444.12- 

88 [103].  

Готують з наважки (не менше 10 г (см3)) ацидофіліну ряд послідовних 

розведень. По 1 см3 відповідного розведення ацидофіліну висівають паралельно в дві 

чашки Петрі. Потім у кожну чашку Петрі додають не пізніше, ніж через 15 хв 14 – 

15 см3 розплавленого й охолодженого до 45 °С агаризованого середовища (сусло-агар 

з антибіотиком чи середовище Сабуро з антибіотиком). Посіви в чашках Петрі 

ретельно перемішують обертальним рухом і залишають на столі в горизонтальному 

положенні для застигання. Термостатування проводять при температурі 24 °С 

впродовж 5 днів [103]. 

Після проходження 3 днів здійснюють попередній облік типових колоній, а 

через 5 днів – остаточний. Через 5 днів переглядають посіви і відбирають чашки, на 

яких виросло від 5 до 50 ізольованих колоній пліснявих грибів або від 15 до 150 

дріжджів [103].  

Результати оцінюють для кожної проби окремо. Уточнюють кількість 

пліснявих грибів, що виросли на чашках в кількості від 5 до 50 колоній, і (або) 

дріжджів – від 15 до 150 колоній – і перераховують на 1 г (см3) ацидофіліну. Для цього 
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знаходять середнє арифметичне число колоній цвілевих грибів і (або) дріжджів, 

округлюють відповідно до методу загального підрахунку мікроорганізмів. Кількість 

плісневих грибів та дріжджів – не більше не більше 5 КУО/г [14]. 

Визначення Staphylococcus aureus 

Виявлення Staphylococcus aureus проводять згідно з ГОСТ 30347-97 [104]. 

Готують з наважки (не менше 10 г (см3)) ряд послідовних розведень. По 1 см3 

відповідного розведення ацидофіліну висівають паралельно в три пробірки, що 

містять по 9 см3 середовища виділення (сольовий чи цукровий бульйон). Посіви 

інкубують при 37 °С впродовж 48 год [104]. 

Через 24 год переглядають посіви і відзначають пробірки, у яких є ріст 

мікроорганізмів (помутніння середовища, зміна кольору середовища, поява осаду, 

плівки). З кожної пробірки, у якій виявлено ріст мікроорганізмів, роблять пересів на 

підтверджуюче середовище, наприклад можна використати молочно-сольовий агар 

чи жовтково-сольовий агар. Одну чашку використовують для висіву одночасно з 

трьох пробірок, розділивши дно чашки на сектори. Посіви на поверхню середовищ 

роблять штрихами, щоб одержати ріст ізольованих колоній. Посіви інкубують при 37 

°С впродовж 24 – 48 год [104]. 

Через 24 год попередньо і через 48 год остаточно проводять вивчення 

характерних колоній Staphylococcus aureus:  

▪ на середовищі молочно-сольовому агарі — великі, плоскі, блискучі, оточені 

райдужною зоною;  

▪ на жовтковому агарі – непрозорі, пофарбовані від білого до жовтогарячого 

кольору, 2 – 4 мм у діаметрі [104]. 

Потім роблять фіксований препарат, забарвлюють за Грамом і мікроскопують. 

Стафілококи забарвлюються за Грамом позитивно, мають кулясту форму і 

розташовуються скупченнями. Не допускається наявність бактерій Staphylococcus 

aureus в 1,0 см3 ацидофіліну [14]. 

Визначення бактерій роду Salmonella 

Виявлення бактерій роду Salmonella проводять згідно з ГОСТ 31659-2012 [105]. 
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Наважку ацидофіліну не менше, ніж 2 г, або відповідного розведення не менше 

25 см3 висівають в пептонно-буферну воду в співвідношенні 1:5. Посіви інкубують 

при (37±1) °С впродовж 16-24 год. Потім 10 см3 культури із пептонно-буферної води 

пересівають в 90 см3 одного з накопичувальних середовищ (Мюллера, Кауфмна, 

селенітову, селеніт-цистинову, магнієву). Посіви інкубують при (37±1) °С впродовж 

24-48 годин [105]. 

Через 24 і 48 год з другого накопичувального середовища пересівають штрихом 

на дві чашки Петрі з вісмут-сульфітним агаром Плоскирева. Посіви інкубують при 

(37±1) °С впродовж 24-48 год. Бактерії роду Salmonella на середовищі Плоскирева 

мають вигляд безбарвних з відтінком (зеленим, блакитним, рожевим) злегка мутних, 

чорних, коричневих колоній, після зняття яких на середовищі залишається чорний 

слід [105]. 

При відсутності підозрілих колоній на диференційному середовищі роботу з 

посівами припиняють. Якщо виявляють характерні колонії, то потім пересівають їх 

на середовище Ресселя з лактозою і глюкозою. Інкубують при (37±1) °С впродовж 24 

год. Якщо спостерігається слабке зброджування лактози з одночасним 

зброджуванням глюкози з утворенням газу, або культури виявляють здатність до 

ферментації лактози або сечовини, то роблять висновок про відсутність бактерій роду 

Salmonella у досліджуваному зразку ацидофіліну. Якщо у пробірках з посівами 

середовище з лактозою залишається незмінним, то це свідчить про наявність бактерій 

роду Salmonella у досліджуваному зразку [105]. 

Для того, щоб ідентифікувати бактерії роду Salmonella з колоній роблять 

препарати, фарбують за Грамом і тоді за відповідними показниками визначають, які 

саме це бактерії - брюшнотифозні, паратифозні чи дизентерійні. Результати оцінюють 

для кожної проби окремо. Не допускається наявність патогенних мікроорганізмів, в 

тому числі бактерій роду Salmonella в 10 см3 [14]. 
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8.4. Карта постадійного контролю 

Таблиця 8.1 

Номер 

контрольної 

точки та назва 

стадії 

Об’єкт контролю 

та показник, що 

визначається 

Засоби та 

методи 

контролю 

Періодичність 

перевірки та 

відбору проб 

Нормативні 

значення 

показника 

1 2 3 4 5 

Кт 2.1 Забір 

атмосферного 

повітря 

Повітрозабірник 

Висота забору 

повітря 

- 
При купівлі та 

при встановленні 
Н = 10 м 

Кт 2.2  

Очищення від 

грубих домішок 

Очищене повітря 

Повітря на виході з 

фільтра грубого 

очищення, ступінь 

очищення, перепад 

тисків 

Манометр, 

перевірка 

ступеня 

очищення згідно 

паспорту фільтра 

Після очищення 

повітря у фільтрі 

грубого 

очищення 

Е = 90 % 

Кт 2.3 

Стиснення 

повітря 

Стиснене повітря 

Температура, тиск 

Манометр, 

термометр 

Після 

компресування 

Р = 0,35 

МПа,  

t = 120- 

250℃ 

Кт 2.4 

Охолодження 

повітря та 

видалення вологи  

Охолоджене 

повітря 

Температура, 

вологовміст 

Термометр, 

психрометр 

Після 

охолодження і 

видалення вологи 

t = 25-30 ℃,  

W = 60-70 % 

Кт 2.5 

Нагрівання 

повітря 

Нагріте повітря 

Температура, 

вологовміст 

Термометр, 

психрометр 
Після нагрівання 

t = 40-50 ℃, 

W = 50% 

Кт 2.6 

Очищення повітря 

в головному 

фільтрі 

Очищене повітря 

Ступінь очистки, 

перепад тисків 

Манометр, 

перевірка 

ступеня 

очищення згідно 

з паспортом 

фільтра 

Після 

проходження 

через головний 

фільтр 

Е = 95 % 

Кт, Км 2.7 

Очищення повітря 

в індивідуальному 

фільтрі 

Очищене повітря 

Ступінь очищення, 

мікробіологічна 

чистота 

Перевірка 

ступеня 

очищення згідно 

з паспортом 

фільтра, 

мікробіологічний 

контроль 

Після 

проходження 

через 

індивідуальний 

фільтр 

Е = 99,999 %, 

КУО - 0 

Кх 3.1.1, 3.1.2, 

3.1.3 

Приготування 6%-

го р-ну соляної 

кислоти  

Розчин соляної 

кислоти 

Концентрація 

Фізико-хімічний 

метод 

Після 

приготування 

розчину 

C = 6 % 

Кт, Км 4.1.1 

Приготування і 

стерилізація 

поживного 

середовища для  

Композиція А, 

температура, час, 

тиск, стерильність 

Манометр, 

годинник, 

мікробіологічний 

контроль 

Тривалість і тиск 

визначаються 

безперервно під 

час стерилізації, 

мікробіологічний  

t = 112 °C,  

Р = 0,05 

МПа, τ = 30 

хв,  
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Продовження табл. 8.1 

вирощування 

інокуляту у колбах 

в термостаті 

 

Приготування і 

стерилізація 

композиції А 

  
контроль після 

стерилізації 

відсутність 

мікробіоти 

Кт, Км 4.1.2 

Приготування і 

стерилізація 

композиції Б 

Композиція Б 

Температура, час, 

тиск, стерильність 

Манометр, 

годинник, 

мікробіологічний 

контроль 

Тривалість і тиск 

визначаються 

безперервно під 

час стерилізації, 

мікробіологічний 

контроль після 

стерилізації 

t = 131 °C,  

Р = 0,15 

МПа, τ = 40 

хв, 

відсутність 

мікробіоти 

Кт, Км 4.1.3 

Приготування і 

стерилізація 

композиції В 

Композиція В 

Температура, час, 

тиск, стерильність 

Манометр, 

годинник, 

мікробіологічний 

контроль 

Тривалість і тиск 

визначаються 

безперервно під 

час стерилізації, 

мікробіологічний 

контроль після 

стерилізації 

t = 131 °C,  

Р = 0,15 

МПа, τ = 40 

хв, 

відсутність 

мікробіоти 

Кт, Км 4.2.1 

Приготування і 

стерилізація 

поживного 

середовища для 

вирощування 

інокуляту у 

посівному апараті 

об’ємом 10 л 

 

Приготування і 

стерилізація 

композиції А 

Композиція А, 

температура, час, 

тиск, стерильність 

Манометр, 

годинник, 

мікробіологічний 

контроль 

Тривалість і тиск 

визначаються 

безперервно під 

час стерилізації, 

мікробіологічний 

контроль після 

стерилізації 

t = 112 °C,  

Р = 0,05 

МПа, τ = 30 

хв, 

відсутність 

мікробіоти 

Кт, Км 4.2.2 

Приготування і 

стерилізація 

композиції Б 

Композиція Б 

Температура, час, 

тиск, стерильність 

Манометр, 

годинник, 

мікробіологічний 

контроль 

Тривалість і тиск 

визначаються 

безперервно під 

час стерилізації, 

мікробіологічний 

контроль після 

стерилізації 

t = 131 °C,  

Р = 0,15 

МПа, τ = 40 

хв, 

відсутність 

мікробіоти 

Кт, Км 4.3.1 

Приготування і 

стерилізація 

поживного 

середовища для 

вирощування 

інокуляту у 

посівному апараті 

об’ємом 100 л 

Композиція А, 

температура, час, 

тиск, стерильність 

Манометр, 

годинник, 

мікробіологічний 

контроль 

Тривалість і тиск 

визначаються 

безперервно під 

час стерилізації, 

мікробіологічний 

контроль після 

стерилізації 

t = 112 °C,  

Р = 0,05 

МПа, τ = 30 

хв, 

відсутність 

мікробіоти 
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Продовження табл. 8.1 

Приготування і 

стерилізація 

композиції А 

    

Кт, Км, Кх 4.3.2 

Приготування і 

стерилізація 

композиції Б 

Композиція Б  

Температура, час, 

тиск, рН, 

стерильність  

Манометр, 

годинник, рН -

метр, 

мікробіологічний 

контроль 

Тривалість, тиск і 

рН визначається 

безперервно під 

час стерилізації, 

мікробіологічний 

контроль після 

стерилізації 

t = 131 °C,  

Р = 0,15 

МПа, τ = 40 

хв, рН 4,0-4,5 

відсутність 

мікробіоти 

Кт, Км 4.4.1 

Приготування і 

стерилізація 

поживного 

середовища для 

вирощування 

інокуляту у 

ферментері 

об’ємом 1 м3 

 

Приготування і 

стерилізація 

композиції А 

Композиція А, 

температура, час, 

тиск, стерильність 

Манометр, 

годинник, 

мікробіологічний 

контроль 

Тривалість і тиск 

визначаються 

безперервно під 

час стерилізації, 

мікробіологічний 

контроль після 

стерилізації 

t = 112 °C,  

Р = 0,05 

МПа, τ = 30 

хв, 

відсутність 

мікробіоти 

Кт, Км, Кх 4.4.2 

Приготування і 

стерилізація 

композиції Б 

Композиція Б  

Температура, час, 

тиск, рН, 

стерильність 

Манометр, 

годинник, рН -

метр, 

мікробіологічний 

контроль 

Тривалість, тиск і 

рН визначається 

безперервно під 

час стерилізації, 

мікробіологічний 

контроль після 

стерилізації 

t = 131 °C,  

Р = 0,15 

МПа, τ = 40 

хв, рН 4,0-4,5 

відсутність 

мікробіоти 

Кт, Км 5.1 

Підтримування 

колекційної 

культури 

Колекційна 

культура 

Lactobacillus 

acidophilus 

Температура, час, 

мікробіологічна 

чистота культури 

Термометр, 

годинник, 

мікробіологічний 

контроль 

Температура – 

безперервно при 

зберіганні, 

мікробіологічний 

контроль – кожні 

3-4 місяці 

t = 4 °С,  

 = 3-4 

місяці, 

відсутність 

мікробіоти 

Кт, Км 5.2 

Одержання 

робочої культури 

Робоча культура 

Lactobacillus 

acidophilus 

Температура, 

тривалість 

вирощування, 

мікробіологічна 

чистота культури 

Термометр, 

годинник, 

мікробіологічний 

контроль 

Температура 

визначається 

безперервно під 

час вирощування, 

мікробіологічний 

контроль 

проводять кожні 

5-6 годин 

t = 37 °С,  

 = 24 год, 

відсутність 

сторонньої 

мікробіоти 

Кт, Км 5.3 

Вирощуваня 

посівного 

матеріалу у 

пробірках 

Робоча культура 

Lactobacillus 

acidophilus 

Температура, 

тривалість  

Термометр, 

годинник, 

мікробіологічний 

контроль 

Температура 

визначається 

безперервно під 

час вирощування, 

мікробіологічний  

t = 37 °С,  

 = 12 год, 

відсутність  
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Закінчення табл. 8.1 

 

вирощування, 

мікробіологічна 

чистота культури 

 

контроль 

проводять кожні 

5-6 годин 

сторонньої 

мікробіоти 

Кт, Км 5.4. 

Вирощування 

посівного 

матеріалу у 

колбах в 

термостаті 

Посівний матеріал 

Температура, 

тривалість 

вирощування, 

мікробіологічна 

чистота культури 

Термометр 

технічний, 

годинник, 

технічний 

мікробіологічний 

контроль 

Температура 

підтримуються 

автоматично весь 

час вирощування, 

мікроскопіювання 

– кожні 5-6 годин 

t = 37 °С,  

 = 12 год, 

відсутність 

сторонньої 

мікробіоти 

Кт, Кх, Км 5.5, 5.6 

Вирощування 

L. acidophilus в 

посівному апараті 

об' ємом 10 л та 

100 л 

Посівний матеріал 

Температура, час, 

pH, частота обертів 

мішалки, 

концентрація 

біомаси, 

мікробіологічна 

чистота, 

морфологічна 

відповідність 

організмів 

Термометр 

технічний, 

годинник, 

манометр, 

технічний 

тахометр, 

мікробіологічний 

контроль, 

мікроскоп 

Температура і 

швидкість 

обертання на 

початку 

культивування – 

40 об/хв і 

поступово 

збільшуючи до 

100 об/хв, рівень 

рН 

контролюються і 

підтримуються 

автоматично весь 

час вирощування, 

мікроскопіювання 

– кожні 5-6 годин 

t = 37 °С,  

 = 12 год,  

w = 40-100 

об/хв,  

рН = 6,5 

відсутність 

сторонньої 

мікробіоти 

Кт, Кх, Км 6.1  

Виробничий 

біосинтез у 

ферментері 

об’ємом 1 м3 

Культуральна 

рідина 

Температура, 

тривалість 

культивування, 

частота обертів 

мішалки, рівень 

рН, тиск, 

мікробіологічна 

чистота культури, 

рівень біомаси 

Термометр 

технічний, 

годинник 

технічний, 

тахометр, датчик 

рН, манометр, 

мікроскоп, 

спектрофотометр 

Температура, 

швидкість 

обертання 

мішалки на 

початку 

культивування – 

40 об/хв і 

збільшуючи до 

100 об/хв, рівень 

рН, тиск 

контролюється 

весь час, 

мікроскопіювання 

– кожні 5-6 годин 

t = 37 °С,  

 = 12 год, 

w=40-100 

об/хв,  

рН = 6,5, 

Р=0,01-0,3 

МПа,  

Cб = 7 г/л, 

відсутність 

сторонньої 

мікробіоти 
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РОЗДІЛ 9. АНАЛІЗ ПЕРСПЕКТИВ ВПРОВАДЖЕННЯ СИСТЕМИ 

ЕКОЛОГІЗАЦІЇ ВИРОБНИЦТВА 

9.1. Системи знешкодження рідких відходів 

Рідкі відходи у виробництві сухої бактеріальної закваски, складаються із 

відпрацьованих мийно-дезінфікуючих засобів та КР, з якої попередньо 

відокремлюють біомасу, і конденсованою водою з ліофільної сушки.  

Оскільки мийно-дезінфікуючі засоби, які використовують у процесі 

виробництва, мають у своєму складі складні та досить токсичні речовини, для 

знешкодження таких відходів доцільно використовувати окситенки (рис. 10.1). 

У окситенках замість повітря застосовується технічний кисень, завдяки чому 

створюються умови для підвищення дози мулу і його активності, знижуються приріст 

мулу та енерговитрати на аерацію, збільшується окиснювальна потужність і 

знижуються експлуатаційні витрати очисних споруд [106]. 

Стічна вода по трубі потрапляє в зону аерації. Під впливом надмірного напору, 

який забезпечується турбоаератором, мулова суміш через вікна поступає в 

муловідокремлювач, де відбувається рух рідини по колу. При цьому інтенсивно 

відділяється та ущільняється мул. Очищена вода проходить крізь шаровий прошарок 

зваженого активного мулу, доочищується від забруднень різного типу, поступає в 

збірний лоток і відводиться по трубці. Зворотний активний мул через вікна потрапляє 

в камеру аерації, опускаючись по спіралі вниз. 

Окситенк оснащений автоматичною системою, яка забезпечує подачу кисню в 

зону аерації з розрахунку до швидкості його споживання. Система здатна 

підтримувати задану концентрацію розчиненого кисню в муловій суміші окситенку 

при будь-яких змінах складу, концентрації або витрати стічної води [107]. 
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Рис. 10.1. Окситенк: 1- циліндричний корпус; 2- циліндрична перегородка; 3 – щит; 

4 – реактор; 5 – тангенціальні насадки; 6 – трубопровід кисню; 7, 12 – клапани; 8 – 

турбінний аератор; 9 – гідравлічний затвор; 10 – датчик тиску; 11 – вихлопний 

патрубок; 13 – газова камера; 14 – датчик концентрації розчиненого кисню; 15 – 

ілоскреби; 16 – водовідвідний лоток; 17 – водовідвідний патрубок; 18 – донні 

отвори; 19 – труба стічної води; 20 – іловідвідний патрубок 

9.2. Системи знешкодження газоподібних відходів 

На етапі одержання ПМ, виробничого біосинтезу і сушіння біомаси є місце 

утворенню газоподібних відходів.  

Для знешкодження газоподібних викидів пропоную використовувати 

крапельний біофільтр (рис. 10.2), оскільки він дає змогу очищати забруднене повітря, 

використовуючи для цього процесу мікроорганізми, які в свою чергу осідають на 

поверхні підкладки, через яку проходить повітря. Біологічні агенти перетворюють 

забруднюючі речовини на СО2 і воду, а очищене повітря потрапляє в атмосферу або 

завдяки системі циркуляції може повторно доочищуватися в даній установці. Також 

можливим варіантом є повернення очищеного повітря в біотехнологічний 

процес [108]. 

 

Рис. 10.2. Схема очистки повітря в крапельному біофільтрі 
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9.3. Системи знешкодження твердих відходів 

На етапі санітарної підготовки виробництва і підготовки ПС в якості твердих 

відходів є пакувальна тара, у якій містилися мийні та дезінфікуючі засоби. Тару для 

мийних засобів як правило виготовляють із поліетилену високої щільності, яку варто 

далі піддати вторинній переробці. Компоненти ПС на виробництво постачають в 

упаковці з поліпропілену, який також підлягає вторинній переробці. 

Таким чином, для здійснення правильної з екологічної точки зору  утилізації 

твердих відходів спочатку необхідно тару відсортувати, а потім відправити до пунктів 

прийому вторинної сировини. Оскільки на сьогоднішній день все більш інтенсивно 

впроваджуються постулати збереження навколишнього середовища, то доцільно 

користуватися національною мапою пунктів прийому вторинної сировини, яка 

допоможе раціонально вирішити дане питання [109]. 
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РОЗДІЛ 10. НОРМАТИВНО-ТЕХНІЧНА ДОКУМЕНТАЦІЯ, ВИКОРИСТАНА 

ПІД ЧАС ПРОЕКТУВАННЯ ВИРОБНИЦТВА 

Перелік нормативно-технічної документації та науково-технічної літератури, 

яку можна використовувати під час проєктування виробництва сухої бактеріальної 

закваски та у технологічному процесі:  

1. ДСТУ ISO 9001:2015 Системи управління якістю. Вимоги. – К. ДП 

«УкрНДНЦ», 2016. 

2. ДСТУ 14001:2015 Системи екологічного управління. Вимоги та настанови 

щодо застосування. – К. ДП «УкрНДНЦ», 2016. 

3. ДСТУ 50001:2020 Системи енергетичного менеджменту. Вимоги та настанова 

щодо використання. - К. ДП «УкрНДНЦ», 2020. 

4. ДСТУ 45001:2019 Системи управління охороною здоров’я та безпекою праці. 

Вимоги та настанови щодо застосування. - К. ДП «УкрНДНЦ», 2019. 

5. ДСТУ Б А.2.4-22:2008 Технологія виробництва. Основні вимоги до робочих 

креслень. – К. Мінрегіонбуд України, 2009. 

6. ГОСТ 34372-2017 «Закваски бактеріальні для виробництва молочних 

продуктів. Загальні технічні умови» 

7. ДСТУ 4540:2006 Напої ацидофільні. Технічні умови. 

8. ГОСТ 33951-2016. Молоко і молочна продукція. Методи визначення 

молочнокислих мікроорганізмів. 

9. ГОСТ 10444.12-88 Харчові продукти. Методи виявлення дріжджів та плісневих 

грибів. 

10. ГОСТ 30347-97.Молоко і молочні продукти. Методи виявленняя Staphylococcus 

aureus. 

11. ГОСТ 31659-2012. Харчові продукти. Метод виявлення бактерій роду 

Salmonella. 

12. ДСТУ 7525:2014 Вода питна. Вимоги та методи контролювання якості. 
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Інша нормативно-технічна документація 

1. ДБН В.1.1-7:2016 Пожежна безпека об’єктів будівництва. Загальні вимоги. – К. 

Міністерство регіонального розвитку, будівництва та житлово-комунального 

господарства України, 2017. 

2. Постанова Кабінету Міністрів України від 24.01.2001р. № 50 «Про 

затвердження загальних вимог до здійснення переробки, утилізації, знищення 
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