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OZET
FUKOKSANTIN URETIMI iCiN KINETiK MODELLEME VE CFD
SIMULASYONU

ASLANBAY, Bahar
Yiiksek Lisans Tezi, Biyomiihendislik Anabilim Dal1
Tez Danismant: Yrd. Dog. Dr. Esra IMAMOGLU
Ocak 2017, 173 sayfa

Fukoksantin, Chromophyta, kahverengi algler, ve diatomlarda bulunan kahverengi
renkte bir pigmenttir. Bu molekiil antioksidan, anti-enflamatuar, anti-kanser, anti-
obezite ve anti-diyabetik faaliyetleri gibi potansiyel biyoaktivite diizeylerine sahip
olmasi bakimindan biiyiik ilgi ¢ekmektedir. Phaeodactylum tricornutum susu
yiilksek miktarda fukoksantin tasiyan bir diatomdur ancak bu mikroalgden
fukoksantin tiretimi i¢in yapilan ¢aligsmalar az sayidadir.

Mevcut ¢alismada P. tricornutum’dan fukoksantin iretimi i¢in optimum
kosullarin tespiti, biliyime ve {irlin iretiminin kinetik modellemesi ve
fotobiyoreaktorlerde akis profilinin simulasyonu amaglanmustir. ilk olarak 1 L’lik
siselerde kimyasal ve fiziksel liretim parametreleri incelenmis ve sonug olarak 45
pE.m?s? 151k siddetinde, 18 °C sicaklikta, F/2 besin ortaminda ve 3 L/dk
havalandirma hizinda iiretim optimize edilmistir. Takiben karistirmali tank, panel
ve hava kaldirmal1 fotobiyoreaktor olmak tizere 2 L’lik 3 farkl: fotobiyoreaktorde;
sabit “hacimsel gii¢ tiiketim hiz1”, “oksijen kiitle transfer katsayis1” ve “karisma
zaman1” olmak {lizere 3 farkli Olgek biiyiitme stratejisi arastirilmustir. En iyi
fukoksantin verimi 2,22 mg/g hiicre olarak “sabit hacimsel gii¢ tiiketim hiz1”
stratejisinin uygulandig1 panel fotobiyoreaktorde elde edilmistir. Elde edilen
sonuglar dogrultusunda Olcek biiyiitme stratejisi ile 7 L’lik panel
fotobiyoreaktorde iiretim gergeklestirilmis ve ulasilan maksimum fukoksantin
miktar1 4,11 mg/g hiicre olarak belirlenmistir. Online kontroliin saglandig: 2 L’lik
fotobiyoreaktorde tiretimin biyokiitle ve iirlin agisindan kinetik modellemesi
yapilmigtir. Ayrica 2 L’lik fotobiyoreaktorler i¢in akis profili ANSYS V7.1 ile
simule edilmis ve fotobiyoreaktor tasarim parametreleri degerlendirilmistir.
Anahtar Sozciikler: Fukoksantin, Phaeodactylum tricornutum, CFD simiilasyonu,

kinetik modelleme






ABSTRACT

KINETICAL MODELLING AND CFD SIMULATION FOR
FUCOXANTHIN PRODUCTION
ASLANBAY, Bahar
M.Sc. in Bioengineering
Supervisor: Yrd. Dog. Dr. Esra IMAMOGLU
Janurary 2017, Page 173

Fucoxanthin is a brown pigment that found in Chromophyta, brown macroalgae
and diatoms. This molecule has a great interest because it has potential bioactivity
levels such as antioxidant, anti-inflammattory, anti-cancer, anti-obesity and anti-
diabetic activities. Phaeodactylum tricornutum is a diatom that carries high
amonut of fucoxanthin as its major carotenoid but the studies about fucoxanthin
production from this microalga are limited.

In this thesis, kinetical modelling of fucoxanthin production and simulation of
fluid dynamics in photobioreactors were aimed. Firstly, chemical and physical
production parameters were studied in 1 L bottles and as a result, production was
optimized unnder the light intensity of 45 pE.m2.s? at 18 °C, in F/2 nutrient
medium and wtih the aeration rate of 3 L/. Subsequently, in three different
photobioreactors as stirred tank, panel, airlift photobioreactors with the volume of
2 L, three different scale up strategies as constant “volumetric power consumption
rate”, “oxygen mass transfer coefficient”, “mixing time” were studied. The best
fucoxanthin yield was obtained as 2,22 mg/g cell at panel photobioreactor with
“constant volumetric power consumption rate” strategy. In the aspect of the
results obtained, production was carried out with a 7 L panel photobioreactor
using constant P/V scale up starategy and maximum fucoxanthin amount was
found 4,11 mg/g cell. A 2 L photobioreactor provided by online control was used
for kinetic modeling of biomass and product. In addition, the flow profile for the 2
L photobioreactor was simulated with ANSYS V17.1 and photobioreactor design
parameters were evaluated.

Keywords: Fucoxanthin, Phaeodactylum tricornutum, CFD simulation , kinetical
modelling.
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1.GIRIS

Giiniimiizde kiiresel 1sinma, artan niifus miktari, mevcut kaynaklarin hizla
tilkkenmesi ve dogal olana yonelimin artmasiyla pek ¢ok alanda alternatif kaynak
arayislar1 s6z konusudur. Ozellikle saglik, gida ve yakit alanlarinda hem g¢evreci
hem de maliyeti daha diisiik olan tiikkenmesi zor secenekler iizerine arastirmalar
her gecen giin artmaktadir. Bu alternatif kaynaklardan biri de alglerdir. Makro ve
mikro boyutta olabilen algler sucul ortamlarda kolaylikla yetisebilen ve zengin
icerigi sayesinde iizerinde calisilan organizmalardan biridir. Ayrica dogadaki
karbon ve oksijen c¢evriminde birincil rol almalarindan dolayr ©nem
tasimaktadirlar. Ozellikle makroalgler ekolojik dengenin korunumunda daha
biiyiik bir etkiye sahip oldugundan diger alanlarda mikroalglerin kullanimi tercih
edilmektedir.

Okaryotik fitoplanktonda bulunan mikroalgler arasinda denizel iiretimin
%40 oranla biliylik ¢ogunlugu diatomlar tarafindan gergeklestirilmektedir.
Diatomlar zengin yag icerigi, ¢eper yapilari, sahip olduklar1 karotenoidler gibi
potansiyel avantajlara sahip olmasina ragmen sadece birkag tiirii biyoteknolojik
calismalarda  kullanilmaktadir. Bu tiirlerden biri de Phaeodactylum

tricornutum’dur.

Phaeodactylum tricronutum mikroalgi yaygin olarak tuzlu ve denizel
ortamlarda yasayan, yetistirilmesi kolay bir diatomdur. Pek ¢ok biyoteknolojik
alanda P. tricornutum mikroalgiyle ¢alismalar yiiriitiilmektedir. Bu ¢alismalardan
gelecek vaad eden 6nemli bir kismi1 mikroalgin zengin igerigi ile ilgilidir. Yiiksek
bliylime hiz1 gostererek karotenoid ve yag asitlerini yiiksek miktarda iiretmesi
gida, farmasotik, biyoyakit, akuakiiltiir ve kozmetik alanlarinda yaygin olarak
kullanilmasini saglamaktadir. Bu zengin iceriginde bulunan ana karotenoid

fukoksantin pigmentidir.

Fukoksantin, kahverenkli bir pigment olup gii¢lii bir antioksidan, etkili yag
yakma potansiyeli sayesinde anti-obezite etkisi, anti-enflamatuvar, anti-diyabetik,
anti-kanser,  kardiyovaskiiler ~ sistemi  koruyucu etkilerinin  bulundugu
bilinmektedir. P. tricornutum’da klorofil ile kompleks olusturan fukoksantin

pigmenti 15181 toplanmasimi saglayarak fotosentetik aktiviteyi arttirmaktadir.



Ozellikle yenilebilir kahverengi makroalglerde yiiksek miktarda bulunan

fukoksantinin mikroalglerden eldesi tizerine ¢aligsmalar sinirli sayidadir.

Bu bilgiler dogrultusunda, mevcut tezin amaci bir mikroalg olan
Phaeodactylum tricornutum’dan fukoksantin tiretimi ve bu iiretimin kinetik
modellemesi ve simiilasyonudur. Calisma kapsaminda oncelikle kiiglik 6lgekte
mikroalg iiretim kosullar1 optimize edilmistir. Ardindan 3 farkli 6l¢ek biiyiitme
metodolojisi kullanilarak 3 farkli fotobiyoreaktorde tiretimler gergeklestirilmis ve
en uygun fotobiyoreaktor tipi ile Olgek biiyiitme parametresi belirlenmistir.
Segilen Glgek biiyiitme parametresi ve fotobiyoreaktor ile orta Olgek iiretimine
gecilmistir. Elde edilen veriler 1s18inda P. tricornutum’un biiylime kinetigi ve
triin olusumu modellenerek iiretimin matematiksel ifadesi ortaya konulmustur.
Son olarak fotobiyoreaktorlerde gerceklestirilen iiretimler i¢in Hesapli Akiskan
Dinamigi (HAP-CFD) programi kullanilarak simiilasyon islemi gerceklestirilmis
ve {iretim sirasinda akiskan profili ortaya konularak tasarim parametreleri

degerlendirilmistir.



2.LITERATUR OZETi
2.1. Diatom

Diatomlar, okyanus fitoplanktonunda en yaygin bulunan kahverengi, tek
hiicreli mikro alg tiirii olup olusumlarina dair ilk giivenilir kanitlar 185 milyon yil
oncesine dayanmaktadir. Ancak yapilan arastirmalar sonucunda diatom tiirlerinin
bu tarihten ¢ok daha oncesindevar oldugu, kayitlarinin ise evrimsel siiregte
kayboldugu diisiiniilmektedir (Benavides et al., 2013; Kooistra and Medlin, 1996;
Sims et al., 2006). Uzun yillar boyunca varligini siirdiiren diatomlar yaklasik 100-
200 bin tiir ile en genis gesitlilige sahip olan mikro alg tiirlerindendir. Okyanuslar,
goller, denizler ve 6zellikle nemli yiizeyler bu mikro alglerin yasamasi igin son
derece elverisli ortamlardir (Mann and Vanormelingen, 2013; Hopkins et al.,
2016). Ekolojik dengenin korunumunda biiyiik role sahip oldugu bilinen diatomlar
diinyada yillik biokiitle iiretiminin yaklasik %25’ine sahiptir. Aym1 zamanda
denizel ortamdaki pek cok biyolojik elementin %40’ min iiretimi diatomlar
tarafindan  gergeklestirilmektedir. Fotosentetik aktiviteleri ve okyanusun
derinliklerinde yasayabilme Ozellikleri sayesinde karbon ve oksijen dongiistiniin
okyanusal alanda devami agisindan 6nemli organizmalardir (Gundermann et al.,
2013; Benavides et al., 2013; Sarthou et al., 2005). Biyolojik elementlerden
ozellikle silikon donglisiinde de en 6nemli kisim diatomlara aittir. Diger mikro
alglerde hiicre ¢eperinin ana bilesenleri organik materyaller ya da kalsiyum
karbonat iken diatomlarin c¢eperleri karakteristik olarak silikondan olugsmaktadir.
“Friistiil” ad1 verilen bu ceperlerin sentezi sirasinda suda bulunan ¢6ziinmiis
silikat diatomlar tarafindan silikona dontstiiriiliir ve diatom yapisinda olusan
silikon tekrar ¢ozlinmiis silikata doniisebilme potansiyeline sahiptir (Katz et al.
2016; Yoll and Tyrell, 2003). Yapilarinda bulunan silikonun nanoteknoloji ve
biyoteknoloji alaninda kullanimi son derece yaygindir. Mikro boyutlarda iiretilen
sensOrler sayesinde tani ve tedavi yontemlerinin gelistirilmesi, ila¢ tasmnim
sistemlerinde diatomlardan yararlanilmasi, biyopolimerlerin eldesi ve ekolojik
sorunlarin analiz ve c¢Ozlimiine katki saglamasi diatomlarin son donemde
giindemde olmasini saglayan sebeplerden bazilaridir (Bradbury, 2004; Jo et al.,
2016). Tiim bunlarin yani sira yiiksek tireme hiz1 gosteren diatomlar igeriklerinde
bulunan karotenoidler agisindan da zengin bir mikro alg tiiriidiir. Yapilarinda

bulunan klorofil-a ve klorofil-c pigmentleri diatomlarin ana karotenoidi olan



fukoksantin ile birlikte fukoksantin-klorofil kompleksini olusturarak fotosentetik
aktivitelerin diizenlenmesinde rol oynamaktadir. Bu kompleks canlida fotosentez
icin 15181 toplanmasinmi ve iletimini saglayan 6nemli bir yapidir. Diatomlarda
bulunan diger karotenoidler; B-karoten, diadinoksantin, diatoksantin, violoksantin,
anteraksantin ve zeaksantindir. (Kuczynska et al., 2015; Kuczynska and
Rzeminska, 2016; Eilers et al., 2016).

Diatomlarin liretimi ve farkli alanlarda kullannrmina dair gelistirilebilecek
daha pek c¢ok alan olmasina ve tiir sayisindaki ¢esitliligine ragmen bu mikro alg
tirli ile yapilan c¢aligmalar halen yeterli olmamakta ve az sayida tiiri
kapsamaktadir. Phaeodactylum tricornutum da 6zellikle mikrobiyoloji ve genetik
caligmalarda {izerinde durulan bir mikroalgdir. Genetik g¢aligmalardan c¢ok bu
diatomun igerdigi karotenoidler acgisindan kayda deger sonuglar elde edilecegi

yapilan incelemeler sonucunda goriilmektedir.
2.2. Phaeodactylum tricornutum

Phaeodactylum tricornutum denizel ortamda yasayan tek hiicreli
kahverengi renkte bir diatomdur. Biyoaktif bilesenler agisindan zengin igerigi,
hizl1 tireme potansiyeli ve kolay tiretim kosullar ile ticari kullanim agisindan
bliylik avantaja sahip bir tiirdiir. Bunun yaninda tiim genom dizisi bilinen ikinci
diatom olmas1 nedeniyle model organizma olarak molekiiler biyoloji alaninda

kullanim1 da son derece yaygindir.

2.2.1. Phaeodactylum tricornutum’un tarihgesi ve sistematigi:

1897 yilinda Von Knut Bohlin denizel ortamdan aldig1 6rneklerle, sadece P.
tricornutum tiiriinii iceren Phaeodactylum cinsini ilk defa tanimlamistir.
Tanimlanan organizma yildiz seklinde 3 wuzantiya sahip, merkezinde sari-
kahverengi renk pigmentleri igeren ve g¢eperi zayif silisten olusan bir yapidir. Bu
tanimlamayla mikroalgin triradiat olarak adlandirilan Y seklindeki formu
taksonomik siniflandirmada yer almistir (Lewin, 1958; Johansen, 1991).

Mikroalgin izolasyonu ve yetistirilmesi ile ilgili yapilan ileri c¢alismalar
sirasinda i8si, oval ve triradiat formunda 3 farkli morfotipte hiicre ile
karsilagilmistir. Ancak mevcut olan morfolojik farkliliklar taksonomisinin
belirlenmesinde uzun siire zorluklarla karsilasilmasina neden olmustur. 1910

yilinda Allen ve Nilson denizel bir ortama sahip olan iiretim sivisindan izole



ettikleri P. tricornutum benzeri tiirii igsi yapilarinin N. closterium mikroalgine
benzemesi  dolayisiyla  “Nitzschia closterium f.  minutissima”  olarak
tanimlamislardir. izole edilip tanimlanan tiirler Plymouth Marine Laboratuarinda
korunarak diinya capinda pek ¢ok calismada kullanilmistir (Lewin et al., 1958;
Wilson, 1946). Bu calismalarin birinde D. P. Wilson mikroalgin {iremesi sirasinda
igsi, triradiat ve hac benzeri hiicrelerin yogunlugunda yiiksek artis oldugunu
gbzlemlemistir. Ayrica zayif yapidaki silisli ¢eperin Nitzschia ile ortiismedigi ve
bu hiicrelerin Bohlin tarafindan tanimlanan triradiat formundaki P. tricornutum
hiicreleri ile benzer oldugu kanitlanmigtir. Boylelikle P. tricornutum tiiriiniin oval,
igsi, triradiat ve hac benzeri 4 farkli morfotipe sahip oldugu yani pleomorfik
karakterizasyonu ilk kez tamimlanmistir. Ancak hac benzeri Phaeodactylum
mikroalgine nadir rastlanmaktadir. (He et al., 2014; Lewin et al., 1958; Wilson,
1946).

Mevcut ilerlemelere ragmen taksonomik pozisyon ile ilgili stipheler uzun
siire boyunca devam etmistir. Hiicrelerin morfolojik agidan benzerligi, boliinme
sirasinda  diatomlar ile ortak noktalarin varligr tiirlerin tanimlanmasini
kolaylastirirken zayif silisli ¢eper yapisi mevcut siipheleri arttirmis, yeni
arastirmalara Onciiliik etmistir (Hendey, 1954; Martin-Jezequel and Tesson,
2012). Lewin tarafindan 1958 yilinda yapilan ¢alismalar P. tricornutum
mikroalginin taksonomisini belirlenmesinde énemli doniim noktalarindan biridir.
Bu smiflandirmayla hiicrelerin sahip oldugu kahverengi renkli pigment
bilesenleri, yapisinda bulunan 16kosin ve hiicrelerin kendiliginden silika ¢eperini
tiretmesi mikroalgin “Chrysophyta” subesine ve “Bacillariophyceae” siifina ait
oldugunu gdstermistir. Ancak Lewin silisli ¢eperdeki olusumun Cymbella spp.
tirdi ile de yiiksek benzerlik gosterdigini fark etmis ve cinsinin Cymbellaceae
olarak degistirilebilecegini belirtmistir. Halen yasanan ikilemler dolayisiyla P.
tricornutumun taksonomik siniflandirilmasinda yeni bir alt takim olusturulmus ve
“Phaeodactylineae” olarak tanimlanmistir (Lewin, 1958; Gebre 2016; Round et
al., 1990).

Devam eden pek ¢ok ¢alisma sonucunda P. tricornutum mikroalginin nihai
siniflandirilmasina 2004 yilinda Medlin ve Kaczmarska tarafindan diatomlarin
taksonomik pozisyonlarmin yeniden diizenlenmesi adina yapilan caligmada
ulagilmistir (Medlin and Kaczmarska, 2004; Martin-Jezequel and Tesson, 2012).

Sonug olarak P. tricornutum Bohlin’in sistematikteki yeri su sekildedir;



Sube: Bacillariophyta

Sinif: Bacillariophyceae

Takim: Bacillariales

Alt takim: Phaeodactylineae

Aile: Phaeodactylaceae

Cins: Phaeodactylum

Tiir: Phaeodactylum tricornutum (Gebre, 2016).

P. tricornutum mikroalginin izolasyonu ve taksonomik siniflandirmasi
tanimlandiktan sonra {iretimi, igeriginin tanimlanmasi, metabolitlerin iiretimi ve
farkli alanlarda kullanimina dair pek ¢ok calisma yiiriitiilmiistiir. Bunlardan en
onemlisi 2008 yilinda mikroalgin tiim genom dizisinin belirlenmesidir. Bowler ve
arkadaglar1 P. tricornutum diatomunun tim genom dizisini tanimlamis ve
sonuglar1 genom dizisi belirlenen ilk diatom olan Thalassiosira pseudonana ile
karsilagtirmistir. Diatomlarin milyonlarca yi1l Oncesine dayanan varliklari goz
oniinde bulunduruldugunda, P. tricornutum mikroalginin tim genom dizisinin
belirlenmesi pek ¢ok diatom fizyolojisi ve genetigi icin model olmasi dolayisiyla

son derece onemlidir (Bowler et al., 2008; Prestegard et al., 2015).

2.2.2. Phaeodactylum tricornutum’un genel ozellikleri ve
kompozisyonu:

Phaeodactylum tricornutum mikroalgi tek hiicreli, dogada 3 farkli
morfolojide bulunan ve silisli hiicre ¢eperine sahip bir diatomdur. Hiicreler
ozellikle tuz igerigi yliksek olan denizel ortamlarda yasamaktadir ve boylece
bagka mikroorganizmalar tarafindan kontaminasyon riski diismektedir. Yiiksek
biiyiime hizina sahip olan P. tricornutum kolay iiretim kosullar1 ve zengin igerigi
ile sik¢a lizerine ¢alismalar yapilan bir diatomdur.

Biyokimyasal igerigi géz oniinde bulunduruldugunda kuru agirlik bazinda
%17 ile 22 arasinda degisen yiiksek kiil icerigine sahip mikroalglerden biridir
(Buono et al., 2016). Diger bilesenler agisindan organizmanin igerigi {iretim
ortamina, 1s1k, sicaklik gibi digsal faktorlere ve oOzellikle mikroalgin yasam
dongiisiindeki biliylime evresine bagli olarak yiiksek farklilik gostermektedir.
Bagslica bilesenlerinden biri olan protein miktart kuru agirligin %20’si ile %70’
arasinda degismekte olup yiiksek miktarlarda proteinin biiyiime evresinde olan

geng hiicrelerde iiretildigi saptanmistir. Cogalmasi sirasinda durgun faza ulasan



mikro alg tiretimlerinde protein seviyesinde diisiis gozlemlenmektedir (Buono et
al., 2016; Matos et al., 2016; Gatenby et al., 2003; Kim et al., 2012).

Yiiksek protein seviyesi goz onlinde bulunduruldugunda mikroalgin amino
asit iceriginin bilinmesi maksimum yarar saglanmasi acisindan 6nemlidir. Tim
genom dizilimi tespit edilmis olan P. tricornutum’un sahip oldugu amino asitler

Cizelge 2.1°de gosterilmektedir.

Cizelge 2.1. Phaeodactylum tricornutum'un amino asit analizi (Tibbets et al., 2015; Willis et al.,
2014).

Zorunlu Aminoasitler Zorunlu olmayan Aminoasitler

Amino Asit  Miktari ~ Amino Asit Miktari
(9/100 g protein) (9/100 g protein)

Treonin 4.8 Aspartik Asit 11,6
Valin 51 Serin 6,8
Metiyonin 2,7 Glutamik Asit 18,8
izolosin 4.6 Pirolin 7,1
Losin 8,2 Glisin 55
Fenilalanin 4,8 Alanin 6,9
Histidin 1,5 Sistin 1,5
Lizin 6,4 Tirozin 34
Arjinin 5,7
Triptofan 2,6

Phaeodactylum mikroalginin  kompozisyonun belirlenmesi ile ilgili
arastirmalar daha c¢ok icerigindeki yag asit miktarinin ve g¢esitlerinin tespiti
yoniinde ilerlemis ve elde edilen sonuglarla zengin yag igerigine sahip oldugu
goriilmistiir. Bu durum P. tricornutum mikroalgini 6zellikle biyodizel iiretimi
acisindan onemli bir organizma haline getirmistir. Hiicrelerin lipid igerigi %5-
%20 arasinda degismektedir ve sahip olduklar1 yag asidi igerigi Cizelge 2.2°de

gosterilmektedir.



Cizelge 2.2. Phaeodactylum tricornutum’un yag asit icerigi (Benavides et al., 2013; Domergue et
al., 2003; Ohse et al., 2014; Patil et al., 2007; Santos-Ballardo et al., 2016; Siron et al., 1989).

Yag Asidi (%) Minimum | Maksimum | Ortalama
C12:0 (Laurik Asit) 0,4 1,1 0,75
C14:0 (Miristik Asit) 53 7,37 6,33
C15:0 (Pentadekanoik Asit) 0,17 1,38 0,77
C16:0 (Palmitik Asit) 2,05 29,96 16
C16:1n (Pamitoleik Asit) 18,6 43 30,8
C16:3 (a-Linoleik Asit) 0,4 10,4 5,4
C18:0 (Stearik Asit) 0,14 10,6 5,37
C18:1n (Oleik Asit) 0,92 4,7 2,81
C18:2 0,64 3,57 2,1
C20:3n 0,49 1,73 1,1
C20:5n (EPA) 13,03 58,38 35,7
C22:6n (DHA) 0,2 2,4 1,3
C24:0 0,16 3,11 1,63
Doymus Yag Asitleri 14,2 21,08 17,64
Mono-Doymamis Yag Asitleri 23,56 24,09 23,82
Poli-Doymamis Yag Asitleri 54,42 61,44 57,93

Cizelge 2.2°den goriildiigi tizere P. tricornutum mikroalgi yag asit igerigi
bakimindan en yiiksek poli-doymamis yag asitlerinden biri olan eikosapentaenoik
asiti (EPA) icermektedir. EPA insan saglig: iizerinde anti-enflamatuvar, timor
bliylimesini inhibe edici, kalp-damar hastaliklarin1 6nleyici ve daha pek ¢ok
olumlu etkiye sahip olmakla birlikte akuakiiltiirde de yaygin kullanilmaktadir. Bu
yag asidinin {iretiminin endiistriyel boyuta tasgmiminda P. tricornutum onemli
kaynaklardan biri olup bu yag asidinin mikroalgdeki miktarinin artirimini
amaglayan pek ¢ok calisma mevcuttur (Fernandez et al., 1999; Gao, 2004). P.
tricornutum mikroalgi EPA’nin yaninda az miktarda omega-3 yag asidi olan
dokosahekzanoik asit(DHA) de icermektedir. Bu bilesen de insan sagligi ve
akuakiiltiir acisindan 6neme sahip bir yag asidi olup temelde balik yagindan elde

edilmektedir. Ancak balik igin alternatif iiretim kaynaklarinin bulunmasi ve



miktar arttirilmasi {izerine ¢alisilan bir konu olup P. tricornutum bu agidan
degerlendirilmektedir (Hamilton et al., 2014; Qiao et al., 2016).

P. tricornutum mikroalginin karbonhidrat igerigi tiiretim kosullar1 ile
farklilik gostermekte olup %15-30 arasinda degismektedir. Karbonhidrat analizi
yapildiginda elde edilen ana karbonhidratlar; mannoz ve ramnozdur. Mannoz
Phaeodactylum ’un hiicre duvari katmanlarindan ekzopolisakkarit olarak
glukorinik asit ile birlikte salgilanmaktadir. Bunlarin yaninda ksiloz, glikoz,
galaktoz ve fukoz bu mikroalgde bulunan diger karbonhidratlardandir (Buono et
al., 2016; Gatenby et al., 2005; Giigi et al., 2015; Rebolloso-Fuentes et al., 2000;
Templeton et al., 2012).

Vitamin igerigi agisindan zayif olan P. tricornutum, 0,29-0,96 ng/mg B12,
5-15 ng/mg tiamin ve 0,45-1,70 ng/mg biyotin i¢cermektedir (Werner, 1977).
Vitaminlerin yaninda insan gidalarinda besin olarak kullanilabilecek lifler
acisindan da P. tricornutum zengin bir mikroalgdir. Matos ve arkadaslarinin 6
farkli mikroalgin kimyasal kompozisyonun belirlenmesi amaciyla yaptigi
caligmada lif icerikleri %5,6 ile %18,3 arasinda degismis ve Phaeodactylum
%13,2 ile en yiiksek lif igerigine sahip mikroalglerden biri olmustur (Matos et al.,
2016).

Mikroalgin igeriginin belirlenmesinde ¢aligmalar yapilan diger bir bilesen
mineral kompozisyonudur. P. tricornutum mikroalginin sahip oldugu
minerallerden en yiiksek miktardakileri potasyum (K), sodyum (Na) ve kalsiyum
(Ca)’dur. Bu minerallerin miktarlari tiretim kosullar1 ile birlikte degismekle

birlikte ortalama degerleri Cizelge 2.3°de gosterilmektedir.

Cizelge 2.3. Phaeodactylum tricornutum'un mineral igerigi (Rebolloso-Fuentes et al., 2000;
Tibbetts et al., 2015).

Mineral Ortalama Miktar (%)
Kalsiyum 1,1
Potasyum 2,05
Sodyum 2,04
Fosfor 0,72
Kiikiirt 1,21
Magnezyum 0,63
Bakir 0,01
Demir 0,47
Manganez 0,03
Cinko 0,37




10

2.2.3. Phaeodactylum tricornutum’un hiicre biyolojisi ve morfolojisi:

P. tricornutum diger diatomlardan farkli olarak pleomorfik karakteristige

sahip olup dogada oval, igsi Y seklinde yapilarda ve nadiren hac benzeri olmak

tizere 4 degisik morfolojide bulunmaktadir. Hac benzeri yapidaki hiicrelere

nadiren rastlanmaktadir ve bu hiicrelerle gergeklestirilen calismalar az sayidadir.

Oval morfotip: Hiicreler genel olarak 8 pm uzunlugunda, 3-4 pm
genisligindedir ve oval sekle sahiptir. 3 morfotip arasinda silisli bir kabuga
sahip olan tek ¢esittir ancak silis yapist diger diatomlara oranla daha az ve
zayif polimerize silisik asit halindedir (Lewin, 1958; Wilson, 1946).
Merkezi (radyal simetri-centric) tiirlerde silis miktari, SiO> formda agirlikli
olmak iizere toplam agirhigin %25’iken oval P. tricornutum hiicrelerinde
polimerize olmus halde %2’lik bir orana sahiptir (Martin-Jezequel and
Tesson, 2012; Tesson et al., 2009). Ceperdeki silis miktar1 ve yapisi ¢cevresel
kosullara ve genotipik O6zelliklere bagli olarak degismektedir. Genellikle
tiim kabugu saran bir silis ¢eper goriilebilecegi gibi hiicre iizerindeki yarik
(rafe) boyunca bir katman halinde de olusabilmektedir (Sekil 2.1). Hiicreler
yapiskan kiimeler halinde hareketsiz agregatlar olustururlar ya da yavas
kayma hareketi gosterirler (Lewin, 1958; Tesson et al., 2009). Hiicrelerin ig
kismi kromatofor adi verilen sari-kahverengi renkli pigment iceren yap1 ile
tamamen kapli vaziyettedir. Bu yapilardan her birinde 15181in kirilmasini
saglayarak fotosentezde gorev alan globiiler kisimlar bulunmaktadir. Dis
kabugunda ise i¢te daha ince olan organik kisim ve dista yarik (rafe)
seklindeki katmanmi igeren silisli ¢eper bulunmaktadir. Yiiksek
sedimantasyon hizi ve yiizeyden kayma 0Ozellikleri sayesinde bentik
ortamlara kolayca adapte olabilirler. Stres kosullar1 altinda yagamlarin1 daha
kolay siirdiirebildikleri gibi kosullar biliylime i¢in ideal noktaya geldiginde

diger morfolojilere doniisiim saglayabilmektedirler.
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Sekil 2.1. P. tricornutum’un oval morfolojideki hiicrelerinin SEM goriintiileri A. Sadece
yarik boyunca silis olusumu B. Yarik dahil hiicrenin belirli bolgelerinde silis olusumu C.

Tiim hiicre kabugunda silis olusumu (Tesson et al., 2009).

- Igsi morfotip: Bu morfolojideki hiicreler 25-35 pym uzunlugunda ortasi
hafif sismis vaziyette olup, uclara dogru incelen egimli kollara sahiptirler.
Ortada bulunan siskin kisimda c¢ekirdek ve 1 ya da 2 adet kromatofor
bulunur. Hiicre duvari dista ve igte organik katman ortada ise silisli
tabakanin bulundugu 3 katmandan olusmaktadir. Igteki tabakada fibriller
materyallerin  bulundugu matris yapist mevcuttur ve polianyonik
polisakkaritleri igermektedir. Distaki tabakanin yapisinda kivrimlar ve
renksiz ¢ikintilar goriilmektedir. Bu renksiz ¢ikintilarin ylizeydeki zayif
polimerize haldeki silis olabilecegi diisiniilmektedir. Ortada bulunan
katman ise oval hiicrelerden farkli olarak silikat formunda silisi daha yogun
icermektedir. Silis icerigi %5 SiO2 ve %1,26 zayif polimerize silis
seklindedir. Ayrica bu katmandaki silis olusumu da oval hiicrelerden farkl
olarak epitekada iki kapak (kabuk) arasinda bir baglanti seklinde
olusabilecegi gibi yash hiicrelerde hipotekada da goriilebilmektedir.
Genellikle hareketsiz olan bu hiicreler ¢evresel kosullarin olumsuz oldugu
durumlarda oval morfolojiye doniisiim gosterebilirler. Oval hiicrelerden
farkli olarak planktonik ¢evreye daha kolay uyum saglamaktadirlar.

- Y seklinde (triradiate) morfotip: Hiicreler yapisal olarak igsi hiicrelere
benzemekle birlikte onlardan farkli olarak 2 yerine 3 adet kola sahiptir.
Kollarin uzunluklar1 genelde birbirinden farklidir ve bu uzunluk 6-8 pm
arasinda degismektedir. Hiicre duvarinin yapisi, igerigi ve hiicre igi
kompozisyonu igsi hiicrelerle aynidir.

P. tricornutum mikroalgi dogada yaygin olarak bu 3 farkli morfolojide
bulunmakla birlikte degisen cevresel kosullara gore hiicre sekilleri transforme
olabilmektedir. Hiicreler i¢in optimum kosullarin saglandig: ortamlarda igsi ve Y
seklindeki yapilar ¢ogunluktayken; besin, 151k, tuzluluk gibi stres kosullar1 altinda

oval hiicrelere déniisiim goriilmektedir. igsi ve triradiyat hiicrelerden oval hiicre
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olusumu benzer yapida gerceklesmektedir. Stres kosullarina maruz kalan
hiicrelerde merkezde bulunan siskin kisim genisleyerek birincil oval hiicreler
meydana gelir. Sonrasinda hiicreler iki yavru oval hiicreyi olusturmak tizere
boliintirler. Bu yavru hiicreler ana hiicrenin baglanti noktasinda koparak
boliinmesiyle iki ayr1 oval hiicre olusturabilecegi gibi, ana hiicre bdliinmeden
icerisinde daha c¢ok sayida oval hiicre olusumu goriilebilmektedir (Sekil 2.2.).

(Martin-Jezequel and Tesson, 2012; De Martion et al., 2011).

..

Sekil 2.2. Igsi P. tricornutum hiicrelerinin oval morfolojideki hiicrelere doniisiimii: A-B. Igsi

hiicreler icerisinde primer oval hiicre olusumu, C-F. Primer oval hiicrenin bdliinmesi ve yavru oval
hiicrelerin olusumu, G. Igsi hiicrenin hiicre ¢eperinin kirilmastyla oval hiicrenin salinimi (Martin-

Jezequel and Tesson, 2012).



Sekil 2.3. Triradiyat formundaki P. tricornutum hiicrelerinin oval morfolojiye doniisimi: A.
Triradiyat hiicre, B. Protoplazmada primer oval hiicre olusumu, C-D. Oval hiicrenin triradiyat

hiicre igerisinde yavru hiicrelere béliinmesi (Martin-Jezequel and Tesson, 2012).

P. tricornutum hiicrelerinin hiicre duvari yapisi temelde ayni olmakla
birlikte bu ii¢ morfolojideki hiicrelerde bazi farklilik gostermektedir. Frustule adi
verilen hiicre duvart diger diatomlarda da goriildigi sekilde 3 katmandan
olusmaktadir. Ancak bu katmanlarda diger diatomlardan farkli olarak silis
kompozisyonu daha diisiik, organik element igerigi ise daha yiiksektir. Frustule
yapisi teka denilen iist iiste iki kapsiil igerir. Dista daha genis olan ve hiicrenin
korunmasinda etkili olan epiteka, icte ise protoplasti saran hipoteka katmanlari
mevcuttur. Frustule’da en ince katman igteki hiicre sitoplazmasi ile dogrudan
iliskili olan organik katmandir (diatotepum). igsi hiicrelerde kalinhigmin yaklasik
3 nm oldugu goriilmiistiir. Ikinci katman organik bilesenleri igeren silisli yapmin
bulundugu kisimdir ve yaklasik 5 nm kalinligindadir. En dista ise 7 nm ile en
kalin ve yine organik yapiya sahip, polisakkaritlerin salgilanmasiyla 6nemli hale
gelen tabaka vardir. 3 farkli hiicre ¢esidinde de epiteka katmaninda silis olusumu
goriilmektedir ancak oval morfolojide diger ikisinden farkli olarak hiicrenin iist
yiizeyinde kabuk olusturarak degisik formlarda porlu silis ¢eper yapist mevcuttur
(Borowitzka and Volcani, 1978; Giigi et al., 2015; Martin-Jezequel and Tesson,
2012; Tesson et al., 2009Db).
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P. tricornutum mikroalginin hiicre duvarinin igerigini belirlemeye yonelik
yapilan c¢alismalar sonucunda diger diatomlardaki frustule igerigi ile benzer
bilesenler oldugu goriilmiistiir. Hiicre ¢eperindeki ana bilesen polisakkaritlerdir.
En yogun miktarda bulunan polisakkarit ise siilfat grubu baglanmis glukoramnan
olarak tespit edilmistir. Yogun polisakkarit iceriginin yan1 sira peptid miktar1 da
morfolojiye bagli olarak farklilik gostermekle birlikte %10 ile %50 arasinda
degismektedir. Ayrica analizler sonucunda hiicre duvarinda yiiksek yag igerigi ve
fosfor elementi de belirlenmistir (Giigi et al., 2015; Martin-Jezequel and Tesson,
2012; Sadava and Volcani, 1977; Tesson et al., 2009).

2.2.4. Phaeodactylum tricornutum’un karotenoid icerigi:

Karotenoidler, bitkiler, algler ve baz1 mikroorganizmalar tarafindan tiretilen,
700°den fazla gesidi bulunan; gida, kozmetik, akuakiiltiir sektorlerinde yaygin
olarak kullanilan bilesenlerdir. Mikro algler, yiliksek iireme hizi, kolay iiretim
siireci ve yiiksek icerige sahip olusu dolayisiyla ideal bir karotenoid kaynagidir.
Diatomlar klorofil ve karotenoidler olmak iizere 2 pigment grubu igermektedir.
Klorofiller fotosentez sirasinda 151k enerjisinin toplanmasinda 6nemli bir role
sahip olup diatomlarda sadece klorofil-a ve klorofil-c seklinde bulunmaktadirlar.
Karotenoid icerigi de analiz edilmis ve ksantofil sinifina ait 7 adet karotenoid
belirlenmistir. Bu karotenoidler; diadinoksantin, diatoksantin, violaksantin,
anteraksantin, zeaksantin, B-karoten ve fukoksantindir (Kuczynska et al., 2015;
Kadono et al., 2015; Fu et al., 2015).

P. tricornutum’un tiim genom dizisinin belirlenmesiyle karotenoidlerin
sentez yolaklar1 ayrintili olarak incelenmistir. Karotenoidler dimetilallil difosfat
(DMAPP) ve izopentenil pirofosfat (IPP) izoprenoid prekiirsér molekiillerinden
sentezlenmektedir. Bu onciil molekiiller diatomlarda ve pek ¢ok fotosentetik
organizmada 2-C-metil-D-eritritol 4-fosfat (MEP) yolaginda iiretilip ardindan
karotenoid iiretimi bu iki molekiil lizerinden yiiriimektedir (Bertrand, 2010;
Kadono et al., 2015).

MEP yolagi ile DMAPP ve IPP molekiillerinin sentezi Sekil 2.4’de
gosterilmektedir. Bu yolak gerekli enzimlerin varliginda D-gliseraldehit-3-fosfat
ile piruvatin kondansasyonu ile baslamaktadir. Katalitik reaksiyonlar sonucu
iiretilen DMAPP izopentenil difosfat: dimetilallil difosfat izomeraz (IDI) enzimi

ile izomeri olan IPP molekiiliine doniisebilmektedir. Bu yolak sirasinda dnemli
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islevleri olan enzimlerden herhangi biri diatomlardan izole edilmemistir ancak bu
enzimlerin sentezlenmesinden sorumlu genlerin P. tricornutum ve T. pseudonana
diatomlarinda varhigr tanimlanmistir (Bertrand, 2010; Kadono et al., 2015;
Kuczynska et al., 2015; Stonik and Stonik, 2015).

D-gliseraldehit 3-fosfat

oxs CPuu\'at
CO:

1-deoksi-D-iksiluloz 5-fosfat

l C NADPH+H"

NADP*
2C-metil-D-eritritol 4-fosfat

CTP
= G

A-difosfatidil-2C-metil-d-eritritol
ATP

e Cace

4-difosfatidil-2C-metil-D-eritritol 2-fosfat

MDS
CMP

2C-metil-D-eritritol 2,4-siklodifosfat
C 2 Indirgenmig ferrodoksm
2 oksitlenmis ferrodoksin + H20O
1-hidroksi-2-metil-2-(E)-bitenil 4-difosfat

|
NADPH+H™

l lc NADPH™+H:0

izopentenil difosfat (IPP) «+—— Dimetilallil difosfat (DMAPP)
DI

Sekil 2.4. MEP yolag1 ile IPP ve DMAPP sentezi. DXS: 1-deoksi-D-iksilukoz 5-fosfat sentaz,
DXR: 1-deoksi-D-iksiluloz 5-fosfat rediiktoizomeraz, MCT: 2C-metil-D-eritritol 4-fosfat
sitidiltrasnferaz, CMK: 4-difosfotidil-2C2metil-D-eritritol kinaz, MDS: 2C-metil-D-eritritol 2,4-
siklodifosfat sentaz, HDS: 1-hidroksi-2-metil-2-E-butenil 4-difosfat sentaz, HDR: 1-hidroksi-2-
metil-2-(E)-butenil 4-difosfat rediiktaz, IDI: izopentenil difosfat: dimetilallil difosfat izomeraz
(Bertrand, 2010; Kadono et al., 2015).

P. tricornutum da karotenoid sentezi detayli olarak incelenmis ve DMAPP
molekiiliiyle fukoksantin ve diodaksantin pigmentlerine kadar ilerleyen
karotenoid sentez yolagi ortaya konmustur. Bu yolagin baglamasinda fitoen sentaz
enzimi reaksiyonun baglama hizini sinirlayarak onemli igleve sahiptir. Bu enzimin
sentezinden sorumlu genler genom dizisi bilinen iki diatomda da belirlenmistir.
DMAPP veya IPP molekiilleri ile baslayan karotenoid biyosentez yolagi farkli
ksantofillerin senteziyle devam etmektedir (Sekil 2.5) (Bertrand, 2010; Kadono et
al., 2015; Kuczynska et al., 2015).
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Sekil 2.5. Diatomlarda DMAPP molekiiliinden karotenoid sentez yolagi. PSY: fitoen sentaz, PDS:
Fitoen desaturaz, ZDS: (- Carotene desaturaz, CRTISO: karotenoid izomeraz, LCYB: likopen B-
siklaz, LUT-like: lutein eksiklik benzeri, ZEP: zeaksantin epoksidaz, NXS: Neoksantin sentaz,
VDE: violaksantin de-epoksidaz, VDL: violaksantin de-epoksidaz-benzeri (Bertrand, 2010;
Domonkos et al., 2013; Huysman et al., 2014; Kadono et al., 2015).

P. tricornutum mikroalgi ana karotenoid olarak fukoksantin ve diadoksantin
pigmentlerini tagimaktadir. Yapilan ¢aligsmalar ve analizler sonucunda B-karoten,
zeaksantin, anteraksantin ve violoksantin karotenoidleri hiicrede az miktarda
bulunurken, fukoksantin ve diadoksantinin toplam karotenoid igeriginin biiyiik bir
kismini olusturdugu gériilmiistiir. Ozellikle fukoksantinin ticari agidan son derece
onemli bir pigment oldugu gbz 6nilinde bulunduruldugunda bu mikroalgin iiretimi,
pigment igeriginin arttirilmasi, fukoksantinin ekstraksiyonu, saflastirilmasi ve

kullanim1 iizerine ¢aligsmalarin yapilmasi giindemde olan bir konudur.

2.3. Fukoksantin

Fukoksantin, kahverengi ya da turuncu renkte, genellikle yenilebilir
makroalglerden elde edilen yaygin kullanim alanma sahip bir ksantofildir.

Molekiiler yapisinda, polien zincir iizerinde bir allenik bag, bir epoksit ve bir
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konjlige karbonil grubu bulunmaktadir (Sekil 2.6). Bu yapisiyla diger
karotenoidlerden ayrilmakta olup benzersiz bir molekiil dizilimi gdstermektedir

(Mikami and Hosokawa, 2013).

OCOCH,
HO
o A~

A0
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Sekil 2.6.Fukoksantin molekiilii yapisi.

Fukoksantin dogada ¢cogunlukla kahverengi makroalglerde yiiksek miktarda
bulunurlar. Yenilebilir 6zellikte olan bu kahverengi alglerin kloroplastlarinda
konumlanarak fotosentez sirasinda dnemli islev gostermektedir. Son zamanlarda
farkli fukoksantin kaynaklar1 arayisi karotenoid igerigi yiiksek diatomlarin
varligimi gostermistir. Farkli kaynaklardan elde edilen fukoksantinin gida,

kozmetik, saglik ve akuakiiltiir alanlarinda kullanimi son derece yaygindir.

2.3.1. Fukoksantinin yapisi

Fukoksantin [(3S,3'S,5R,5'R,6S,6'R,8'R)-3,5"-dihidroksi-8-0kso-6",7'-
didehidro-5,5",6,6',7,8-hekzahidro-5,6-epoksi-p, B-karoten-3'-il asetat]
pigmentinin sahip oldugu benzersiz molekiiler yapisi, bir allenik bag, 9 konjuge
ciftli bag, bir 5,6-monoepoksit ve hidroksil, epoksi, karbonil ve karboksil gruplari
gibi oksijenik fonksiyonel gruplardan olugmaktadir. Neoksantin, dinoksantin gibi
karotenoidlerle benzer yap1 gosterir, ancak B-karoten, lutein gibi karotenoidlere
gore son derece farklidir (Bonnett et al., 1969; Yan et al., 1999; Zhang et al.,
2015).

Fukoksantinin karakteristik yapisinin sonucu olarak stabilite sorunlar1 ortaya
c¢ikmigtir. Diger karotenoidlerde de oldugu gibi degisen ¢evresel kosullara bagl
olarak degrede olma olasilig1 yiiksek bir pigmenttir. Ozellikle fonksiyonel gruplart
icermesi dolayisiyla depolama sirasinda 1s1, 151k, oksijen, enzimler ve diger
oksitleyici molekiillerin varliginda degredasyon, oksidasyon ve izomerizasyon
gorilebilir. Saf bir fukoksantin varliginda depolama kosullarina dikkat edilmelidir

(Mok et al., 2016; Zhang et al., 2015; Zhao et al., 2014).
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2.3.2. Fukoksantin tarihcesi

Fukoksantinin en bilinen kaynagi kahverengi makroalgler olup bu
organizmalarin yetistirilip besin olarak tiiketilmesi 2000 yil Oncesine
dayanmaktadir. Ozellikle Uzak Dogu iilkeleri basta olmak iizere pek ¢ok bolgede
beslenmede onemli bir yere sahip olan makroalgler, besin degeri ve viicut
iizerindeki etkisi bilinmese de uzun yillardan beri kullanilmaktadir. Fukoksantinin
ilk saflastirllmast ise 1914 yilinda Wilstatter ve Page tarafindan
gerceklestirilmistir. Ikili denizel ortamda yasayan Fucus, Dictyota ve Laminaria
kahverengi makroalglerden fukoksantin molekiiliinii izole etmislerdir ve
molekiiler yapisi tanimlanana kadar diger karotenoidlerde oldugu gibi Cao
formiilasyonu ile gosterilmistir (Bonnett et al., 1969; Peng et al., 2011).

Fukoksantin yapisinin belirlenmesi ile ilgili calismalar ise 1930’lu yillarda
baslamistir. Farkli metotlarla yapisindaki ¢iftli baglar, epoksi formlar, molekiil
zinciri ayrintili olarak belirlenmistir. Bugiin bilinen detayli fukoksantin yapisi ise
1990 yilinda NMR analizi ile Englert ve arkadaslari tarafindan tanimlanmistir
(Bonnett et al., 1969; Englert et al., 1990; Peng et al., 2011).

Izole edilerek tanimlanan fukoksantinin bu noktadan sonra sahip oldugu
ozellikleri, mevcut kaynaklari ve etkileri arastirilmaya baslanmistir. Ozellikle
yapilan denemelerle insan sagligi iizerine olumlu etkileri gézlenmis ve pek ¢ok
hastalikta onleyici ya da tedavi edici 6zellikleri oldugu saptanmistir. Ayrica dogal
bir iiriin olmas1 sayesinde gidalarda renklendirici ya da katki maddesi olarak
kullanimi1 da potansiyel uygulama alanlarindan biri olarak kaydedilmistir.

2.3.4. Fukoksantin kullanim alanlar1 ve piyasa analizi

Fukoksantin, ticari agidan kullanimi son derece yaygin olan bir ksantofildir.
Arastirmalar sonucunda bu molekiiliin, insan sagligi {izerinde tani1 ve tedavi
amach pek ¢ok olumlu etkisinin var oldugu goriilmiistiir. Bu sebeple saglik
sektoriinde ve ilag sanayisinde fukoksantin kullanimi giderek yayginlasmaktadir.
Bu alanlar disinda gida sanayinde de gida katki maddesi ve dogal renklendirici
olarak kullanimi mevcuttur. Ayrica akuakiiltirde balik yemlerinde verimi
arttirmak icin katki maddesi olarak kullanilmaktadir. Sahip oldugu o6zellikler
sayesinde pek ¢ok kullanim alanina sahip olan fukoksantin piyasas1 6zellikle Uzak
Dogu iilkelerinde ¢ok gelismistir. Bu bolgelerde makroalg yetistiriciligi ve bu

alglerin ekstraksiyonu ile elde edilen fukoksantinlerin satisi yiiksek pazar payina
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sahiptir. Mikroalg kullanimiyla ticari fukoksantin iiretimi alternatif bir yontem
olarak gdz oniinde bulundurulsa da iiretimi yaygin degildir. Ureticiler genel olarak
fukoksantini kapsiil ya da toz halinde piyasaya sunmaktadir. Global markette yer

edinmis baz1 fukoksantin iireticileri Cizelge 2.4’de gosterilmektedir. (Gammone et

al., 2015; Kuczynska et al., 2015; Talero et al., 2015; Zhang et al., 2015).

Cizelge 2.4 Fukoksantin iireten sirketler ve iilkelere gore dagilimu (List of Companies in
Worldwide, 2016; Tiwari, 2016; Global Companies, 2016).

Sirket Ad Fukoksantin Kaynag | Ulke
Oryza Oil & Fat Chemical Co. Ltd. Laminaria Japonica Japonya
PoliNat SL Laminaria Japonica Ispanya
Agrochemi Co. Ltd. Deniz yosunu Japonya
Amicogen Deniz yosunu Giiney Kore
Changsha Vigorous-Tech Co. Ltd. Laminaria Japonica- Cin
Undaria pinnatifida
Beijing Ginko Group Laminaria japonica- Cin
Cladosiphonokamuranus
Xian Rongsheng Biotechnology Co., Ltd. Deniz yosunu Cin
3w Botanical Extract Inc. Deniz Yosunu Cin
AHD International, LLC Deniz Yosunu US.A
Shaanxi Sciphar Natural Products Co., Ltd Zostera Marina L. Cin
DaXingAnLing Koralle Bioengineering Co., | Undaria pinnatifida Cin
Ltd.
Naturalin Bio-Resources Co., Ltd Undaria pinnatifida Cin
Nutra Green Biotechnology Co., Ltd Laminaria japonica Cin
AlgaNovo International Co., Ltd N/A Cin
Siena Naturals Kahverengi makroalg USA
Yigeda Bio Technology Co., Ltd Deniz yosunu Cin
Shaanxi Ciyuan Biotech Co., Ltd N/A Cin
Ningbo Tianhong Biotech Co., Ltd Deniz yosunu Cin

Cizelge 2.4’den de goriildigl tlizere diinyadaki fukoksantin piyasasinin
bliyiik cogunlugu Cin’de gerceklesmektedir. Yiiksek safliga sahip fukoksantin
piyasada grami en az 9000 € olarak satisa sunulmaktadir. Bunun aksine

fukoksantin iceren ekstraktlarin satis fiyat1 40-240 €/g olarak saf fukoksantinden


http://www.listofcompaniesin.com/Daxinganling_Koralle_Bioengineering_Co_Ltd_Company_1078508.html
http://www.listofcompaniesin.com/Daxinganling_Koralle_Bioengineering_Co_Ltd_Company_1078508.html
http://www.listofcompaniesin.com/Alganovo_International_Co_Ltd_Company_1071225.html
http://www.listofcompaniesin.com/Yigeda_Bio_Technology_Co_Ltd_Company_1152740.html
http://www.listofcompaniesin.com/Shaanxi_Ciyuan_Biotech_Co_Ltd_Company_1171823.html
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bir hayli diisiiktiir. Yiiksek safliktaki fukoksantinin hem elde edilmesi zor hem de
pek cok alanda yiiksek yarar saglamasi nedeniyle fiyatindaki artis normal bir
durumdur (Perez-Lopez et al., 2014).

2.3.4.1. Fukoksantinin insan saghgi iizerine etKisi

Yapilan caligsmalar ile fukoksantinin saglik {izerinde pek ¢ok pozitif etkiye
sahip oldugu goriilmiistir. Bu olumlu etkilerden bazilari, antioksidan, anti-
obezite, anti-enflamatuar, diyabet riskini azaltici, antikanser, anti-aging ve sinir
hiicrelerini koruyucu gibi etkilerdir. Goriilen pozitif sonuglar ve yan etkilerinin
minimum olmasi neticesinde fukoksantin saglik ve ila¢ sektorlerinde siklikla
uygulanan bir bilesendir.

- Fukoksantin ve antioksidan etkisi: Oksidatif stres enerji doniisiimii sirasinda
oksijenin iki elektrondan birinin ayrilmasi ve oksijenin de elektron ihtiyacin
baska bir molekiilden karsilamasiyla olusan oksidatif zarar olarak tanimlanabilir.
Bu durum serbest radikallerin iiretimi ile viicudun bu radikalleri noétralize
edebilmesi arasindaki denge bozuldugu zaman goriilmektedir. Antioksidanlar ise
etraftaki serbest radikalleri siipiiriip uzaklastirarak ya da singlet oksijenleri
sondiirerek oksidatif strese karsi giiclii molekiillerdir. Oksidatif stresin yiiksek
oldugu ateroskleroz, Parkinson ve Alzheimer hastaliklari, akut miyokard
enfarktiisii, kronik yorgunluk sendromu ve fibromiyalji rahatsizliklarinda
antioksidan kullanimi son derece dnemlidir. Fukoksantin sahip oldugu molekiiler
yapist sayesinde diger pek c¢ok karotenoidden ¢ok daha etkili bir antioksidandir.
Andioksidatif etkinin molekiil yapisindaki konjuge cift baglar ile dogru orantili
olarak arttig1 bilinmektedir. Fukoksantinin antioksidan aktivitesini singlet
oksijenleri sondiirerek, serbest radikalleri siipiirerek ve Na*K*-ATPaz enzimini
inhibe edip katalaz ve glutatyon transferaz enzimini uyararak gerceklestirdigi
goriilmiistir. Na*K*-ATPaz enzimininin inhibisyonu ve glutatyon transferaz
enziminin artisinin lipid peroksidasyonunu onledigi yapilan bazi c¢alismalarin
sonuglarindandir (D’Orazio et al., 2012; Peng et al, 2011). Fukoksantin
pigmentinin antioksidan olarak en karakteristik Ozelliklerinden birisi anoksik
kosullarda da antioksidatif etki gosterebilmesidir. Hayvan hiicrelerinin ¢ogunun
diistik oksijen miktarina sahip oldugu diistliniildiiglinde ideal bir antioksidan haline
gelmektedir. Ayrica ¢ogu antioksidan protein verici iken, fukoksantin elektron
kaynag1 olarak rol alip serbest radikaller lizerinde yliksek etki gdstermektedir.

Etkili oldugu bilinen serbest radikaller DPPH (1,1-difenil-2-pikrilhidrazil), 12-DS
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(12-doksil-stearik asit), AAPH ( 2,2’-azo-bis-(2-amidinopropan)dihidroklorid),
ABTS (2,2’-azinobis-3-etilbenzotiyazolin-6-siilfonat) ve ABAP (2,2’-azo-bis-2-
amidinopropan)’dir (Raposo et al., 2015; Zhang et al., 2015).

- Fukoksantin ve anti-obezite etkisi: Viicutta uzun siireli dengesiz yag tiiketimi,
i¢c organlarda yagin birikimine yol acgarak bireyde obezite, diyabet, hipertansiyon
ve en nihayetinde kalp-damar hastaliklarina yol agabilmektedir. Obeziteye karsi
etkili bir tedavi yontemi arayislari uzun zamandir devam etmektedir ve bu
calismalar sirasinda fukoksantinin anti-obezite etkisinin oldugu belirlenmistir.
Fukoksantinin etki mekanizmas1 plazmatik ve hepatik trigliseritlerin
konsantrasyonunu diisiirmek ve 3-hidroksi-3-metilglutaril koenzim A rediiktaz ve
acil-koenzim A gibi kolesterol diizenleyici enzimlerin aktivitesini azaltmak
seklinde gerceklesmektedir. Pek ¢ok c¢alismada cok diisilk dozlarda bile
fukoksantin alimmin viicut agirligini, yag birikimini, organlarda goriilen
yaglanmayi, beyaz adipoz dokularda agirlik artisini diistirdigi goriilmiistiir.
Ayrica fukoksantinin viicuttaki lipid miktarin1 diisiirdiigli  bilinen lipid
metabolizmasini diizenleyen genin ekspresyonunu da etkiledigi bilinmektedir.
Fukoksantinin farelerde hepatik asetilkoa karboksilaz (ACC), yag asidi sintazi
(FAS), glikoz-6-fosfat dehidrojenaz (G6PDH) ve agil-KoA kolesterol
aciltransferaz (ACAT) gibi enzimlerin mRNA’larinin ekspresyonlarini diigiirdiigi
belirtilmistir. Bunlar disinda obezitede etkili olan UCP1 proteini iizerinde
fukoksantin etkisi de arastirmalar arasindadir. Bu protein herhangi bir uyaran
olmadig siirece eksprese olmamaktadir ve tretildiginde 1s1 seklinde kimyasal 1s1
aciga cikarmaktadir. Fukoksantin varliginda UCPI proteininin ekspresyonu
uyarilmaktadir ve protein beyaz adipoz dokularda birikerek 1siy1 arttirmaktadir.
Bu da yag asitlerinin yiiksek 1sida okside olmasiyla sonuclanmaktadir (D’Orazio
et al., 2012; Gammone and D’Orazio, 2015; Gammone et al., 2015; Peng et al.,
2011; Zhang et al., 2015).

- Fukoksantin ve antienflamatuar etkisi: Inflamasyon, hiicre ve dokularin zarar
gormesi halinde patojene karsi savunma mekanizmasinin devreye girmesiyle
olusan tepkidir. Enflamatuar hastaliklara kars1i direng olusturmada viicutta
makrofajlarin rolii yiiksektir. Makrofajlar tarafindan yiiksek miktarlarda iiretilen
interlokin-1p (IL-1B), IL-6, timor nekroz faktorii (TNF-o) gibi sitokinler ve
reaktif oksijen tiirleri (ROS), nitrik oksit (NO) ve prostaglandin E> (PGE>) gibi

inflamatuar mediatorler 6nemli bilesenlerdir. Anti-inflamatuvar molekiiller,
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inflamatuvar cevabin olusumunda etkili olan bu sitokinlerin ve mediatorlerin
salinimin1 baskilayarak inflamatuvar cevabi azaltmaktadir. Yapilan ¢alismalar
sonucunda fukoksantinin NO, PGE», IL-1B, TNF-o ve IL-6 molekiillerinin
tretimini baskilamada fareler tizerinde etkili oldugu gortlmistir (Heo et al.,
2010; Peng et al., 2011; Tan and Hou, 2013; Zhang et al., 2015).

- Fukoksantin ve anti-diyabetik etkisi: Fukoksantinin diyabet {izerine farkli
mekanizmalar1 mevcuttur. Diyabetin genetik unsurlar ve obezite ile iligkili oldugu
bilinen bir gercektir. Obez bireylerde asir1 enerji alimi ve lipid birikimi insiilin
direncinin artmasina ve diyabetin goriilmesine sebep olmaktadir. Bu durumun
beklenen bir neticesi olarak fukoksantinin diyabet hastalarma verilmesi kilo
kaybinin artmasi ve beyaz adipoz dokularin (WAT) azalmasi ile anti-diyabetik
etki gostermektedir. WAT yapilari enerjinin depolandigi ve TNF-a, IL-6, MCP-1
gibi adipokinlerin salgilandig1 dokulardir. Bu adipokinler glikoz intoleransini ve
yiiksek kan basincini desteklemektedir. Fukoksantin verilen diyabet hastasi ve
obez siganlarda adipokinlerin salgilanmasinda normalden tam tersi bir mekanizma
uyarilarak insiilin direnci olusturulmus ve kan sekeri disiiriilmiistiir. Bu etki
disinda fukoksantin, kas hiicrelerinin membranlarinda bulunan ve glikoz
kullanim1 ile baglantili olan glikoz tasiyict 4(GLUT 4) proteinin islevini
diizenleyerek diyabet tedavisinde etkili olmaktadir (D’Orazio et al., 2012; Maeda,
2015; Zhang et al., 2015).

-Fukoksantin ve anti-kanser etkisi: Fukoksantin molekiiliiniin kanser hiicreleri
lizerine etkisinde birka¢ farkli metabolizma s6z konusudur. Temelde
fukoksantinin anti-kanser aktivitesinin serbest radikalleri siipiirme etkisinden
kaynaklandig1 bilinmektedir. Mevcut mekanizmalar, apoptozun uyarilmasi, kanser
hiicrelerinin yasam dongiilerinin engellenmesi ve metastazin baskilanmasi
seklindedir. GOTO, HL-60, Caco-2, HepG-2, Neuro2a, DU145, PEL, PC-3,
HelLa, H1299, HT-29, DLD-1 gibi hiicre hatlar1 fukoksantinin hiicre canlilig
iizerinde etkisinin oldugu belirlenen ¢esitli kanser hiicreleridir. Kanser
hiicrelerinin yasam dongiilerinin engellenmesinde fukoksantinin, g¢ogunlukla
hiicre dongiistiniin Go/G1 fazlarinda hiicreler arasi iletisimi saglayan bosluklar
genisleterek kalsiyum iyonlarinin arttirilmasi ve apoptozun uyarilmasi seklinde
etkili oldugu goriilmiistiir. Apoptoz mekanizmasinda kanser hastalara verilen
fukoksantinin  metaboliti olan fukoksantinole doniisiimii ile apoptoz

mekanizmasinin uyarildigi belirlenmistir. Yani kanser hiicrelerinin programli
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Olimiiniin uyarilmas1 i¢in fukoksantinden ¢ok metaboliti fukoksantinoliin
potansiyeli daha yiiksektir. Yapilan ¢alismalar ile fukoksantinin 16semi, kolon,
prostat ve akciger kanserlerinde etkili oldugu gortilmistiir (D’orazio et al.,2012;
Kumar et al., 2013; Padua et al., 2015; Peng et al., 2011; Takahashi et al., 2015).
-Fukoksantinin kardiovaskiiler sisteme etkisi: Kalp ve damar hastaliklarinin
altinda yatan temel risk faktorlerinin obezite, yiiksek kan basinci, kronik
inflamatuvar ve yiiksek kolesterol konsantrasyonlar1 oldugu diisiiniildiigiinde,
fukoksantinin bu faktorler iizerine etkisinin olmasi kardiovaskiiler sistem igin
ideal bir teropotik ajan oldugunu gostermektedir (D’Orazio et al., 2012; Zhang et
al.,2015).

2.3.4.2. Fukoksantinin Gida Sektoriinde Kullanim

Fukoksantin molekiiliiniin gidalarda kullanimima dair c¢alismalar son
donemlerde hizlanmakta olup piyasada fukoksantin igeren {irlin heniiz
bulunmamaktadir. Bunun temel sebebi fukoksantinin makro ve mikro alglerde
klorofil ve bazi proteinlerle baglanmis durumda olup bu molekiillerden iiriinii
saflastirmanin  heniiz miimkiin olmamasidir. Ancak gida katkis1 olarak
kullanimina dair bazi c¢alismalar mevcuttur. Bu ¢alismalarda fukoksantinin
iceceklerde, kapsiil ya da tablet seklinde, seker, cikolata ve sakizlarda kullanimi1
denenmistir. Ogurayayamamoto Corporation tarafindan fukoksantin igeren krem
peynir, tart, misir patlagr ve ekmegin ticari olarak iiretimi mevcuttur. Ekstrenin
gida katki maddesi olarak direkt kullanim1 yaygin olmasa da uzun yillar boyunca
insanlar ~ fukoksantini  dolayli  olarak  yenilenebilir =~ makroalglerden
tiiketmektedirler. Yenilenebilir makroalgler 6zellikle Uzak Dogu {ilkelerinde son
derece yaygindir (Oryza, 2008; Prabhasankar et al., 2009; Xia et al., 2013).
2.3.4.3. Fukoksantinin Kozmetik Sektoriinde Kullanimi

Fukoksantinin yaslanma karsit1 etkisi oldugu yapilan aragtirmalar sonucu
ortaya konmustur. Urikura ve arkadaslar1 tarafindan farelerle gerceklestirilen bir
calismada, fareler UV 1smma maruz birakilarak fukoksantinin etkisi
gozlemlenmistir. UV uygulamadan 6nce farelerin derisine ¢ok diisiik dozlarda
fukoksantin uygulanmis ve 1518a maruz birakildiktan sonra 10 hafta boyunca
izlenmistir. Fukoksantin uygulanmayan farelerde yiiksek ¢il olusumu ve yaslanma
belirtileri  goriilirken fukoksantin  uygulanan farelerde ¢il olusumunun

baskilandig1 ortaya c¢ikmistir. Bu sonucun fukoksantinin antioksidatif ve
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antianjiyogenik etkisi ile iligkili oldugu belirlenmistir. Buna benzer ¢aligmalar
sonucunda fukoksantin kozmetik alaninda kullanilmaya baslanmis ve ozellikle
anti-aging kremlerde ve jellerde yaslanmay1 6nlemek, ciltteki yara ve ameliyat izi
gibi istenmeyen durumlar1 yok etmek i¢in kullanilmaktadir (Necton S. A., 2016;
Urikura et al., 2011).

2.3.5. Fukoksantin kaynaklari

Fukoksantin pigmenti, yaygin olarak denizel ortamdaki kahverengi
makroalglerde yiilksek miktarda bulunmaktadir. Alternatif kaynak arayist
sonucunda Ozellikle diatomlar olmak {izere bazi mikro alglerin de yiiksek
fukoksantin igerigine sahip oldugu goriilmiistiir. Plankatonlarda yapilan
incelemeler sonucunda organizmalarin fukoksantin icerigi Cizelge 2.5‘de
gosterilmistir.

Cizelge 2.5’den goriildiigii tizere makro ve mikro olmak tizere pek ¢ok alg
yasam dongiisiinde fukoksantin iiretmektedir. Ancak molekiiliin {iretimi i¢in
yaygin olarak makroalgler tercih edilmektedir. Bu alglerin iiretim kolayligi ve
sahip olduklar1 yiiksek fukoksantin icerigi tercth sebebi olmalarinin
gerekcelerindendir. Fakat makroalglerin metabolit tiretimi i¢in kullanilmasimnin
yaninda ekolojik donglide daha Onemli rolleri mevcuttur. Dogadaki oksijen-
karbondioksit dengesini, karbon dongiisiinii ve ekolojik ¢evrenin korunmasina
biiyiik katki saglayan canlilardir. Bu sebeple alternatif fukoksantin kaynaklarina
yonelim ¢ok daha ¢evreci bir yaklasim olacaktir. Mikroalgler bu noktada ideal bir
fukoksantin kaynag olarak karsimiza ¢ikmaktadir. Ozellikle yiiksek iireme hizina
sahip olmalari, kisa siirede fazla miktarda biyokiitle olusumu, iiretiminin genis
alanlara gereksinim duymamasi, maliyetin diigiik olmasi mikroalglere yonelimi

arttiran avantajlardandir.
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Organizma Fukoksantin miktari Referans
(mg/g kuru agirhk)
Myagropsis myagroides 9,01 Heo et al., 2010
Dictyota coriacea 6,42 Heo et al., 2010
Himanthalia elongata 18,6 Rajauria et al., 2016
Petalonia binghamiae 3,57+0,028 Kang et al., 2012
Undaria Pinnatifida 385+2,5 Quitain et al., 2013
Hijikia fusiformis 0,02 mg/g yas agirlik Xiavd., 2013
Turbinaria turbinate 0,59 + 0,08 Jaswir et al., 2012
Laminaria japonica 0,19 mg/g yas agirlik Xiavd., 2013
Ecklonia cava ~4 Heo et al., 2010
Sargasum coreanum 3 Heo et al., 2010
Sargasum hemiphyllum ~5 Heo et al., 2010
Sargasum horneri 2,12 Susanto et al., 2016
Deniz kestanesi yumurtalari 2 ug/g Grama et al., 2012
Alaria crassifolia 0,041 Airanthi et al., 2011
Cladosiphon okamuranus 0,48 + 0,08 Mise et al., 2011
Cystoseira hakodatensis 2,01 Susanto et al., 2016
Eisenia bicyclis 0,41 Airanthi et al., 2011
Fucus serratus 0,012 mg/g yosun Strand et al., 1988
Kjellmaniella crassifolia 0,19 mg/g Airanthi et al., 2011
Padina tetrastromatica 0,02 mg/g yas agirlik | Sangeetha et al., 2010
Cylindrotheca closterium 5,23 Kim et al., 2012
Phaeodactylum tricornutum 15,33 Kim et al., 2012
Odontella aurita 13 Heo et al., 2010
Isochrysis 17 Crupi et al., 2013

2.4. Mikroalgal Biyokiitle Uretimi

Mikroalgler genel olarak denizel ve tatli sularda yasayan tek hiicreli
mikroorganizmalardir. Yiiksek biiylime hizina sahip, ¢ok farkli boyutlarda
varliklarini siirdiiren fotosentetik canlilardir. Ekolojide karbon ve oksijen gibi
onemli bilesenler agisindan dengenin korunumunda biiyiik 5neme sahip olmasinin
yam sira igerdigi yag asitleri, steroller, fenolik bilesenler, terpenler, enzimler,
polisakkaritler, alkaloidler, toksinler ve pigmentler sayesinde pek g¢ok alanda
kullanimlar1 s6z konusudur. Karotenoid {iiretimi, atik su aritimi, akuakiiltiir,
biyodizel eldesi gibi daha pek ¢ok alan mikro alglerin kullanildig1 alanlardandir.
Farkli ticari amaglar i¢in diinyada yillik iiretilen algal biyokiitlenin 5000-7500 ton
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arasinda degistigi, tretilen biyokiitleden de yilda ortalama 1,25 milyar $ gelir
saglandigi bilinmektedir (Abomohra et al., 2016; Kim et al., 2012).

2.4.1. Mikroalg iiretim sistemleri

Mikroalglerin iiretiminde farkli sistemler gelistirilmistir. Uretilecek mikro
alg tiirtine, kurulum ve isletim maliyetine, lretilecek biyokiitlenin kullanim
amacina ve bu sekilde bazi parametrelere bagli olarak sistemler degisiklik
gostermektedir. Temelde mikroalg kiiltivasyon sistemleri agik ve kapali sistemler

olmak tizere ikiye ayrilmaktadir.

- Acik Sistemler: Dogada hali hazir mevcut olan goller, havuzlar, lagiinler ile
insan yapimi yapay havuzlar, {istli agik tanklar mikroalg iiretiminde kullanilan
acik sistemlerdendir. Hiicrelerin gereksinimi olan 151k giin 15181 ile saglanmakta
olup kontrolii saglanamamaktadir. Boyut, sekil ve karistirma acisindan farkl
cesitlere sahiptirler. En yaygin kullanilan agik sistemler karigtirmasiz s1g havuzlar,
karigtirmal1 dairesel havuzlar ve kanath carklar ile karisimin saglandigi kanal
seklinde havuzlardir. Biiylik ¢apta ticari mikroalg {iretimi i¢in bu sistemler son
derece idealdir. Bunun sebebi kurulum ve igletim maliyetinin disiik olmasi,
kolayca 6l¢ek biiylitmenin gerceklestirilebilmesi, hasat isleminin zor olmamasi ve
bakiminin kolay yapilmasidir. Ancak bu sistemler hem kontrol edilebilirlik hem
de kontaminasyon agisindan dezavantaja sahiptir. Sistemin baska mikroalg tiirleri
ya da mikroorganizmalarca kullanilmasin1 engellemek imkansizdir. Bu yiizden
tire spesifik acik sistem kullanimlari s6z konusudur. Ayrica iiretim sirasinda
gerceklesen yiiksek buharlasma orani da bu sistemlerin istenmeyen durumlaridan
biridir. Acik sistemlerde ¢ogunlukla iiretilen mikroalg tiirleri; Chlorella sp.,
Spirulina platensis, Haematococcus sp. ve Dunaliella salina’dir (Abomohra et al.,
2016; Klinthong et al., 2015; Sing and Ahluwalia, 2013).

- Kapal Sistemler: Acik mikro alg iretim sistemlerinin dezavantajlarin
gidermek amaciyla kapali ve kontrollii yapilar gelistirilmistir. Bu sistemler 151k
gereksinimi, Uretim ortaminin homojen karisimi, CO2 miktar1 gibi iiretim
acisindan Onemli parametrelerin kontrol edilebilecegi sekilde tasarlanmistir.
Ozellikle agik sistemlerde biiyiik bir sorun olan kontaminasyon problemi kapali

sistemlerde goriilmemekte sadece istenen mikro alg tiriiniin gelisimi
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saglanabilmektedir. Bu kapali sistemler fotobiyoreaktér olarak adlandirilmakta

olup farkli dizayn parametrelerinin uygulandigi degisik ¢esitlere sahiptir.

Mikroalg iiretiminde agik ve kapali sistemlerin sahip oldugu avantaj ve

dezavantajlarin karsilastirmas1 Cizelge 2.6’da verilmistir (Mata et al., 2010;
Narala et al., 2016; Ali et al., 2014; Singh and Ahluwalia, 2013).

Cizelge 2.6.Mikroalg tiretiminde agik ve kapali sistemlerin karsilastirmasi.

Parametreler Acik Sistemler Kapal Sistemler
Alan gereksinimi Yiiksek Diisiik

Proses Kontrolii Zor Kolay
Kontaminasyon Riski  Yiiksek Diisiik
Buharlasma Miktari Yiiksek Diisiik

Kurulum Maliyeti Diisiik Yiiksek

Isletme Maliyeti Diisiik Yiiksek

Olcek Biiyiitme Zor Zor

Sicaklik Kontrolii Zor Sogutma Sistemleri ile kolay
Isiklandirma Verimi Disiik Yiiksek
Temizleme ve Bakim Zor Kolay

Biyokiitle Yogunlugu

Disiik ve degisken

Yiiksek ve tekrarlanabilir

Hidrodinamik Stres

Diisiik

Tasarima gore degisken /Yiiksek

Yiiksek maliyet

gerektiren bilesenler

Karistirma

Sicaklik ve oksijen kontrolii

2.4.2. Fotobiyoreaktor cesitleri

2.4.2.1. Panel fotobiyoreaktorler

Kullanim1 son derece yaygin olan bu sistemlerin basit bir yapis1 vardir. Iki
tarafi transparan plakadan olusan, tretim hacmine gore 151tk yolu birkag
mililitreden 10-15 cm’ye kadar degisebilen fotobiyoreaktorlerdir. Yapisinda
herhangi bir karistirma mekanizmasi1 bulunmamaktadir. Hiicrelerin ve ortamin
homojen karigimi pompa ile sisteme verilen hava sayesinde saglanir. Beslenen
havanin CO2 acisindan zenginlestirilmesi ile hiicrelerdeki fotosentetik verim
arttirilabilmektedir. Ayni zamanda karigtirmanin  sadece havalandirma ile
gergeklestirilmesi hiicreler icin dnemli bir faktér olan kayma geriliminin diistik

olmasini saglamaktadir. Ancak hiicreler i¢in ideal olabilecek bu durum optimum
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olmayan hava beslenmesi durumunda biiylik bir sorun haline gelebilmektedir.
Diger reaktorlere gore en biiyilik avantaji ylizey alaninin reaktdr hacmine oraninin
yiiksek olmasidir ve bu sayede reaktoriin 1siklandirilan yiizey alani artmaktadir.
Sicaklik kontrolii kolayca gerceklestirilebilmekte olup iki tarafli 1s1 degistiriciler
ya da yagmurlama sistemiyle sicaklik istenen degerde korunabilmektedir. Ayrica
panel fotobiyoreaktorlerin  ticari boyutlarda  Ol¢eklendirilebilmesi  basit
tasarimindan dolay1 kolay hale gelmektedir (Abomohra et al., 2016; Gupta et al.,
2015; Klinthong et al., 2015; Xu et al., 2009).

2.4.2.2. Tubiiler fotobivoreaktorler

Bu fotobiyoreaktor tipleri mikro alg liretimi igin gelistirilen ve kullanilan en
eski sistemlerdir. Transparan cam ya da plastik bir borudan olusan bu sistemler
tasarim acisindan dikey fotobiyoreaktorler ve yatay fotobiyoreaktdrler olarak

ikiye ayrilmaktadir (Carvalho et al., 2006; Singh and Sharma, 2012).

- Dikey tiibiiller fotobiyoreaktorler: Dikey yerlestirilmis bir boruda
gergeklestirilen mikroalg iiretiminde borunun alt kismindan reaktdre hava
beslemesi yapilmaktadir. Bu sayede {iretim sivis1t homojen bir sekilde karigsmakta
ve beslenen COz verimi arttirilmaktadir. Ayni zamanda fotosentez sonucu ortaya
cikan O de etkili bir sekilde uzaklastirilmakta ve havaya karigsmaktadir. Biyokiitle
veriminin arttirilmasi i¢in akiskan hareketini optimize edilmis ve hava kaldirmali

ile kabarcik kolon fotobiyoreaktdrler gelistirilmistir (Pawar, 2016; Posten, 2009).

Kabarcik kolon fotobiyoreaktdr sistemlerinde tek bir silindir igerisinde
alttan diflizor ya da sparger ile beslenen hava ile tiretim gergeklestirilmektedir. Bu
reaktor sistemlerinde yiizey alanini/reaktdr hacmi orani yiiksektir. Ayrica kiitle ve
1s1 transferi etkili olarak saglanmaktadir. Ancak 1siklandirmanin  verimli
olabilmesi igin reaktdr ¢apmin yiiksek olmamasi gerekmemektedir. Iyi bir
havalandirma hiicrelerin 1siktan homojen yararlanmasini saglarken, kayma
geriliminin negatif etkisini de arttirabilmektedir (Bitog et al., 2011; Singh and
Sharma, 2012).

Hava kaldirmali fotobiyoreaktorler ise tasarim agisindan kabarcik kolon
reaktérlerden farkli olarak sivi akisinin gergeklestigi iki bolge mevcuttur. Bu
bolge reaktoriin icinde olabilecegi gibi dis kisimdaki tiip icinde de olabilir. Hava

beslemesi tipki kabarcik kolonda oldugu gibi silindirin alt kismindan
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saglanmaktadir. Icten ¢ekisli reaktorlerde hava spargerdan yukar: dogru hareket
ederek dis silindirden daha ince tlip i¢inde ilerler ve iist sinira geldiginde iki
silindir arasindan asagi dogru hareketine devam eder. Distan ¢ekisli sistemlerde
ise ana silindirden yiikselen hava distaki bir silindire gecerek asagi dogru hareket
eder ve beslenen havaya tekrar karisir (Sekil 2.7). Boylelikle kiiltiir ortamindaki
gazin diflizyon siiresi daha da uzayarak verim artmaktadir. Bu sayede yiiksek
homojeniteye sahip bir iiretim s6z konusudur. Bu fotobiyoreaktorlerin en biiyiik
dezavantaji 6l¢ek biiylitmenin zor gerceklesmesi dolayisiyla ticari iiretimler igin
uygun olmamasidir (Klinthong et al., 2015; Singh and Sharma, 2012; Xu et al.,
2009).
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Sekil 2.7. Hava kaldirmali fotobiyoreaktor ¢esitleri (Doran, 1995).

- Yatay tiibiiler fotobiyoreaktorler: Silindirik tiipler iceren bu sistemler
ozellikle giines 15181indan faydalanarak disarida gergeklestirilen iiretimler i¢in son
derece uygundur. Giines 1s1gindan maksimum yararlanmak i¢in farkli agilarda
yerlestirilebilirler. Isik verimliligi a¢isindan ideal sistemler olsa da beslenen gazin
diflizyonu ve olusan oksijenin uzaklastirilmasi agisindan dezavantajlara sahiptir.
Sogutma islemleri kolaylikla gergeklestirilebilmektedir (Carvalho et al., 2006;
Torzillo and Zittelli, 2015).
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2.4.2.3. Karistirmali tank fotobivoreaktorler

Karigtirmali fotobiyoreaktorlerde ortam reaktdr iginde bulunan karistirict ile
saglanmaktadir. Hiicrelerin gereksinimi olan hava kontrollii olarak reaktoriin
tabanindan piiskiirtiiliir. Karigimin etkisini arttirmak i¢in reaktdrde degisen say1 ve
tasarimda engeller bulunmaktadir. Uretimin homojen olmasi agisindan avantajli
bir tiretimdir. Ayrica sicaklik, pH, hava beslemesi gibi parametreler kolaylikla
kontrol edilebilmektedir. Ancak bu fotobiyoreaktdrlerde 1siklandirma verimli bir
sekilde gerceklestirilmemektedir (Carvalho et al., 2006; Singh and Sharma, 2012;
Xu et al., 2009).

2.4.3. Olgek biiyiitme

Mikroalgal biyokiitle iiretimi i¢in organizmanin tiiriine, istenen liriine ve
iiretim hacmine gore en uygun sistem segcilerek proses optimizasyonu yapilir ve
iiretim gergeklestirilir. Biyoteknolojik gelismelerin hizla ilerledigi giiniimiizde
maksimum verim ve minimum kayip saglamak i¢in kiiciik 6l¢ekten biiyiik dlcege
ilerleyen siirecte optimizasyon c¢alismalar1 detaylt yiiriitiilmektedir. Ticari
iiretimlerde yiikksek hacimde c¢alisilirken her organizma igin degisen ortam
kosullarinin optimize edilmesi hem maliyet hem zaman agisindan biiyilik kayiplara
neden olmaktadir. Bu kayiplart 6nlemek ic¢in laboratuvarda kiigiik Olcekte
gerceklestirilecek iiretimlerin sonuglarindan 6l¢ek biiylitme ile yiiksek hacim
iiretimleri 6ngoriilebilmektedir. Olgek biiyiitmenin temel amaci iiriin kalitesi
degismeden aym verimliligin (mg iiriin. L™ giin™!) biiyiik dlcekte de elde
edilmesidir. Genel olarak bir {retimin hacmi arttirllirken g6z Oniinde
bulundurulmasi gereken noktalar biyokiitlenin verimliligi ve firetilen {riiniin
kalitesinin korunmasidir. Olgek biiyiitirken aym zamanda ucuz bir proses
gelistirilmesi de 6nemli bir kriterdir (Varley and Birch, 1999). Laboratuvar
sonuclarinin daha hizli ve verimli bir sekilde endiistriyel dl¢cege cevrilmesi i¢in
basarili 6lgek biiyiitme (scale up) stratejileri gereklidir. Olgek biiyiitme, biiyiik
reaktorlerin kiiciik reaktorlere gore daha heterojen olmasi nedeniyle zorlu bir
siirectir. Geometrik olarak benzer reaktorler kullanilsa bile kiigiik 6l¢ekten biiyiik
Olcege geciste kayma gerilimi, karisma zaman, kiitle transferi gibi parametreleri
korumak detayli bir g¢aligmayr gerektirir. Daha biiyiikk Olceklerde hiicresel

verimliligin azalmadan iiretim yapilabilmesi igin,
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*Siispanse partikiillerin homojen dagilabilmesi icin yeterli karigmanin saglanmasi,
*Yeterli kiitle transferi ve besin saglanmasi,
*Hiicre hasarina neden olan faktdrlerin minimize edilmesi gerekmektedir.

Olgek biiyiitme ve reaktdr dizayn1 yapilmadan once bu kriterlerin
tartisilmasi gerekmektedir. Yapilan ¢aligmalar sonucunda 6lgek biiylitme sirasinda

siklikla sabit kalmas1 dnerilen parametreler;

1. Hacimsel oksijen transfer katsayisi(kLa)

2. Birim s1vi hacmi basina verilmesi gereken gii¢ (Pg/V)
3. Karistirict ucu hizi (vtip)

4. Reynolds sayist

5. Karigma zamani (Oostherius, 1984; Stoker, 2011)

Hacimsel oksijen transfer katsayisi (kpa) sabitlenerek yapilan 6lgek biiyiitme
caligmalar1 Ozellikle aerobik iiretimlerde son derece yaygindir. Reaktorler igin
optimum oksijen konsantrasyonu farkli sistemlerle beslenen hava ile
saglanmaktadir. Ancak oksijenin sividaki hareketini, kiitle transferini ve hiicreler
tarafindan kullanimini belirleyen ortam sivisinin igerigi, reaktoriin geometrisi ve
tiretim kosullar1 gibi parametreler mevcuttur. Ayrica hiicre ¢eperi ve zariin yapisi
da oksijenin hiicre i¢ine difiize olmasinda etkili olan Onemli bir kriterdir.
Oksijenin transfer ve diflizyon hizi karigtirma ve gaz besleme hizinin
arttirilmasiyla daha verimli hale getirilebilir. Ancak bu durumda hiicreler i¢in
onemli bir stres nedeni olan kayma gerilimi ortaya cikabilmektedir. Bu yiizden
tiretimde en yiiksek verimliligi verecek oksijen transfer hizi i¢in oncelikle hiicre
ozellikleri g6z oniinde bulundurulmalidir (Deniz et al., 2015; Marques et al.,
2009; Schmidt, 2005).

Hiicrelerin biliylimesi i¢in havalandirmanin birincil kriter olmadigi
iiretimlerde yaygin olarak kullanilan 6l¢ek biiyiitme metodolojisi birim hacim
basina tiiketilen gii¢c (Pg/V)’tiir. Gli¢ tiiketimi, reaktor icerisindeki sivinin belirli
bir periyotta istenen diizeyde hareket etmesi i¢in gerekli enerji miktaridir. Genel
olarak ortam sivisinin homojen bir sekilde karisiminda gii¢ tiiketimi 6nemli rol
oynamakla birlikte, sistem igerisindeki enerji kayiplarinin da minimize
edilmesiyle yakindan ilgilidir. Basarili bir 6lgek biiyiitme prosesi iginse sadece

giic tiiketimi degil liretim hacmi de dikkate alinarak birim hacim basmna gii¢



32

tilketimi kriter olarak ele alinmalidir. Bu stratejinin benimsendi8i sistemler
havalandirmanin uygulanip uygulanmamasina gore degisiklik gostermektedir.
Hava beslemesi yapilmayan reaktorlerde sistemin gereksinim duydugu gii¢ sadece
karistiric1 ile saglanmaktadir. Karistiric1 sayisi, ¢api ve yapist glic tiiketimini
belirleyen etkenlerdendir. Havalandirmanin uygulandigi iiretimlerde ise gazin
etkisi son derece biiyiiktiir. Sistemdeki gii¢ gereksinimi havalandirma ve mevcutsa
karistirma ile giderilir. Diflizér ya da piliskiirtme sistemleri ile beslenen gaz,
iiretim s1visinin yogunlugunu degistirerek giic tiiketimini etkilemektedir. Ozellikle
karigtirmali tank reaktorlerde gaz kabarciklari karistirict gevresinde bosluklar
olusturarak yiiksek yogunluk farklarina neden olmaktadir. Bu durum hacimsel gii¢
tilkketiminin gaz beslenen iiretimlerde besleme yapilmayan liretimlere gére daha
diisiik olmasiyla sonuclanmaktadir. Yapilan calismalar ile hava beslenen
sistemlerin besleme hizi ve karistirici tipine bagh olarak giic tiikketimlerinin hava
uygulanmayan sistemlerin %30-40’1 oldugu goriilmiistiir (Garcia-Ochoa and
Gomez, 2009; Gill et al., 2007; Marques et al., 2010).

Karistirict ucu hizinin sabit tutulmasiyla gerceklestirilen olgek biiylitme
prosesleri genel olarak miselli formda yasayan hiicreler i¢in kullanilmaktadir. Bu
hiicrelerin kayma gerilimi stresine karsi hassas olmalar1 sabit karistirict hizinin
benimsenmesinde temel nedendir. Yiiksek hacimli reaktorlere gegilirken
karistirict ucu hizi sabit tutuldugunda hacimsel gii¢ tiiketimi azalacaktir. Bunu
engellemek icin karistirict sayisi arttirillarak hem hiz hem P/V degeri sabit
tutulabilir (Imamoglu and Sukan, 2013; Marques et al., 2010; Oosterhius, 1984).

Reaktor icerisindeki sivi akiginin 6zelligini belirten Reynolds sayisinin sabit
tutulmasiyla 6l¢ek biiylitme islemi bir diger metodolojidir. Hacim yiikseltmesinde
karistirma hizi baz alinirken, havalandirmanin Reynolds sayist ile bir ilgisi
olmamasindan dolay1 ¢ok yaygin kullanimi s6z konusu degildir (Marques et al.,
2010).

Laboratuvar 6l¢eginden biiyiik dlgege geciste en biiyiik problemlerden biri
kiiltiir ortaminin homojen karisamamasidir. Bu durum kiitle ve 1s1 transferlerinin
yetersizligine ve hiicrelerin verimliliginde diisiise neden olmaktadir. Bu problemi
onlemek adina 6lcek biiylitme metodolojilerinden sabit karigma zamani ortaya
konmustur. Kiiciik 6l¢ekte belirlenen optimum karigma zamani biiylik hacimdeki
reaktorde karisma hizi, havalandirma, bicak sayisi, karigtiricr tipi  gibi

parametrelerin diizenlenmesiyle sabit tutularak biyokiitle ve iirlin verimliligi
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maksimize edilmektedir. Bu metodolojide karsilasilabilecek sorun karisma
zamanin sabit tutulmasi i¢in yiiksek karistirma gereksinimi ve bunun olusturacagi
enerji problemidir (Deepa, 2016; Marques et al., 2010; Oosterhius, 1984; Stoker,
2011).

Bu parametreler disinda reaktér geometrisi, momentum faktorii, yiizeysel
gaz hiz1, hacimsel gaz akis1 gibi yaygin kullanilmayan 6lgek biiyiitme kriterleri de
mevcuttur. Ancak reaktor igerisinde meydana gelen olaylarin canli boyutunda
biyolojik prosesler oldugu diisiiniildiiglinde tek bir stratejinin kabul edilip yliksek
hacimdeki tiretimlerin optimizasyonu yiiksek dogruluk vermemektedir. Canlinin
ve Uriiniin olusumunu etkileyen ana parametrelerin gbz Oniinde bulundurulup
kombinasyonlarinin uygulanmas: daha verimli {retimlerin gerceklesmesini
saglamaktadir.

2.4.4. Mikroalg iiretimine etki eden parametreler

Mikroalgler 151k ve sucul ortamin bulundugu her ortamda goriilmektedir,
ancak hem biyokiitle hem de istenen iriin agisindan verimli bir {iretimin
gerceklestirilebilmesi icin hiicrelere etki eden parametrelerin iyi bilinmesi ve
optimize edilmesi gerekmektedir. Mikroalg iiretimine etki eden parametreler 151k
yogunlugu, sicaklik, foto periyod, tuzluluk, pH, havalandirma ve karigtirma ile

gerekli besin bilesenleridir.

2.4.4.1 Is1k vogunlugu

Mikroalglerin fotosentetik organizmalar oldugu ve ekolojide karbon ve
oksijen dongiisiinde sahip olduklar1 6nem goz Oniinde bulunduruldugunda
kiiltivasyon siiresince 151k yogunlugu birincil parametrelerden  biridir.
Fotosentezin gerceklesebilmesi i¢in 400-700 nm bant genisliginde spesifik 151k
yogunlugu uygulamasi idealdir. Bunu yaninda {iiretim sistemlerinde 151k yolu,
kiiltiir ortamimin yogunlugu, 15181n penetrasyonu da dikkat edilmesi gereken

parametrelerdir (Hulst, 2012; Kim, 2015; Kim and Chojnacka, 2015).
2.4.4.2.S1icakhik

Sicaklik, mikroalglerin metabolizma faaliyetlerini, biiyiime kinetigini,
enzim ve protein islevlerini etkilediginden liretim sistemlerinde yiiksek kontrol

gerektirmektedir. Her mikroalg i¢in optimum sicaklik kosullar1 farkli olmakla
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birlikte genel olarak 10-45 °C arasinda degisen sicaklik degerleri mikroalgler igin
idealdir. Tiire 6zgii olarak belirlenen optimum sicaklik degerinin altinda hiicreler
diisiik biliylime hiz1 gosterirken bu degerden yiiksek kosullar mikroalgin 6liimii ile

sonug¢lanmaktadir (Kim, 2015; Ras et al., 2013; Singh and Singh, 2015).

2.4.4.3.Foto periyod

Isik yogunlugunun yaninda mikroalgal tiretimlerde 15181n uygulanma zamant
ve sliresi de Onemlidir. Agik sistemlerde 1siklandirma giines 15181 ile
saglandigindan yil boyunca degisen foto periyod kosullar1 biokiitle iiretimini
etkilemektedir. Kapali ve kontrollii sistemlerde ise optimum 1siklandirma
stiresiyle ilgili pek ¢ok calisma yapilmistir. Genel olarak mikroalg iiretiminde
minimum 16:8, maksimum 24:0 aydinlik/karanlik foto periyod uygulanmasi ideal

kosullar olarak belirlenmistir (Kim, 2015; Krzeminska et al., 2014).

2.4.4.4. Tuzluluk

Mikroalg tiiriine gore degisen en biiyiikk parametrelerden biri tuzluluk
oranidir. Kiiltiir ortaminda bulunan tuz orani hiicrelerin ¢eper yapisina, tuz
kullanim metabolizmasina, suyun ve tuzun uzaklastirnllmasina bagli olarak
optimize edilmektedir. Mikroalgler bu 06zelliklerine bagli olarak diisiik tuz
oraninda yasayan hipotonik tatli su mikroalgleri ve yiiksek tuz igeren ortamlarda
yasayan hipertonik mikro alglerolarak iki gruba ayrilabilmektedir (Kim, 2015;
Kim and Chojnacka, 2015).

2.4.45pH

Mikroalgal biyokiitle iiretim siirecinde pH’in optimum degerde olmamasi
hiicreler agisindan pek ¢cok olumsuz duruma yol agarak kiiltiir ortaminda ¢cokmeye
yol agabilir. Ozellikle azot ve fosfat gibi besinlerin alinnminda pH’in etkisi
biiyiiktiir. Uretim sivisinda farkli inorganik karbon tiirlerinin olusumu,
metabolitlerin iyonize olmasi, iz elementlerin ¢6ziinmesi ve kullanimi pH
degisimlerinden yliksek oranda etkilenen aktivitelerdir. Genel olarak mikroalg
kiiltiirlerinde optimum pH degerinin 7-9 arasinda degistigi goriilmektedir. pH
degerinin diizenlenmesi i¢in mikroalgal kiiltiirlerde CO2 kullanimu iretim verimini
arttiran olumlu bir miidahaledir (Umamaheswari and Shanthakumar, 2016; Kim,
2015).
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2.4.4.6.Havalandirma ve karistirma

Mikroalglerden biyokiitle {iiretimini etkileyen temel unsurlardan biri
havalandirma hizidir. Fotosentetik aktivitenin siirdiiriilebilmesi ve biiylimenin
gerceklesmesi i¢cin karbon kaynagit onemli bir bilesendir. Havalandirma ile
kiltirde canli i¢in gerekli karbon CO. formunda ortama verilmektedir. Ayni
zamanda havalandirma sayesinde etkili bir karistirma saglanarak kiitle transferi
etkinlestirilmekte, hiicrelerin tabana ¢okmesi engellenmekte, homojen bir karigim
ile 151k ve besin ihtiyaci yiiksek verimle uygulanmakta, ¢6ziinmiis oksijen ve
karbondioksit konsantrasyonunun toksik seviyeye ulasmasi dnlenmektedir. Ayrica
beslenen karbondioksit ile kiiltiir ortaminin pH degeri ayarlanabilir. Hem
biyokiitle tiretimi hem karistirma agisindan gerekli olan havalandirma kontrolsiiz
olmasi durumunda hiicrelerde kayma gerilimine, gaz tutunma siiresinin istenenden
kisa ya da uzun olmasina neden olabilmektedir. Havalandirma disinda iiretim
sistemleri mekanik yollarla karigtirilabilmektedir (Guo et al., 2015; Kim and
Chojnacka, 2015).

2.4.4.7.Besin icerigi

Her mikroalg tiirlinlin gelismesi i¢in uygun bilesenleri igeren farkli besin
ortamlar1 mevcuttur. Dogada kendiliginden gelisim gosteren algler bulunduklari
cevrede yiiksek miktarda bulunan besinleri kullanarak biiyiimektedir. Farkli
amaglar i¢in mikroalg iiretimi s6z konusu oldugunda ise yapay besin ortamlari
hazirlanmaktadir. Bu ortamlarin igeriginde genel olarak her mikroalg i¢in temel
besin kaynaklar1 olan azot ve fosfor mevcuttur. Bunun yaninda degisen besin
bilesenleri ve iz elementlerin kombinasyonlar1 yapilan ¢aligmalarla optimize

edilmis olarak iiretimler i¢in kullanilmaktadir (Juneja et al., 2013).

Beslenme sekline gore mikroalgler fototrofik, heterotrofik ve miksotrofik
olmak tizere 3 gruba ayrilmaktadir. Ortamdaki substrat kaynagi, 151k yogunlugu,
CO: kosullarina bagl olarak hiicrelerin biiyiime rejimleri sekillenmekte ve her
mikro alg tiirli i¢in farkli biiylime rejimi optimize edilmektedir. Ototrofik biiyiime
rejimi, 151k varhiginda substrat olarak COz kullanimiyla fotosentezin etkin oldugu
organizmalarda goriiliir. Metabolik yolaklar sonucunda hiicreler i¢in gerekli enerji
saglanirken son iriin olarak oksijen salinimi gevresel agidan Onemlidir. Ticari

iiretim agisindan en diisiik maliyete sahip olan ve enerji gereksinimi en az olan
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biyokiitle iiretim prosesidir. Ancak tasarim agisindan degerlendirildiginde 11k
faktorlinlin birincil etmen olmasi dolayisiyla penetrasyon, hiicre yogunlugu, 151k
yolu, 1siklandirilan ylizey alami gibi noktalar verim agisindan son derece 6nemli
hale gelmektedir. Diger bir biiylime rejimi olan heterotrofik biiylimede inorganik
karbon yerine substrat ve enerji kaynagi olarak organik karbon kullanilmaktadir.
Fotosentetik aktivite gdstermeyen mikroalg tiirii son derece azdir. Uretimin
kontrol edilebilirligi ¢evresel miidahalelerle kolayca saglanabildiginden optimum
parametrelerin belirlenmesiyle yiiksek biyokiitle tiretimi miimkiindiir. Ayrica 1518a
bagli bir liretim olmadigindan dizayn parametreleri daha kolaydir boylelikle dlgek
bliylitme kolay hale gelmektedir. Ancak bu pozitif sonuglarin yaninda hiicrelerin
gereksinimi olan organik karbon beslemesi ekstra maliyet yaratmaktadir. Bir
diger dezavantaj da metabolizma sonucunda ortaya c¢ikan karbondioksitin
uzaklastirilmasi ve hava kirliligine neden olmasidir. Son olarak ortam kosullarina
bagli olarak hem fotosentetik aktivite gosterebilen hem de organik karbon
kaynagini substrat olarak kullanabilen miksotrofik iireme mevcuttur. Hiicreler
1518m  mevcut oldugu ortamda inorganik karbon kullanarak fotosentez
gerceklestirirken, organik karbon bulunmasi durumunda enerjiyi solunum yolu ile
saglarlar. Yapilan baz1 ¢aligmalar sonucunda miksotrofik iiretimin diger biiylime
rejimlerine oranla daha yiiksek {ireme kapasitesine sahip oldugu goriilmiistiir
(Hammed et al., 2016; Lowrey et al., 2015; Wang et al., 2014).

2.5. Kinetik Modelleme

Biyolojik proseslerde hiicrelerin biiyiime profili, {irlin {retimi, substrat
tilketimi gibi fonksiyonlar1 farkli kosullarin denenmesiyle optimize edilmektedir.
Uygun kosullarda gerceklestirilen iiretimler hem mevcut prosesin basarisini
gostermekte hem de benzer proseslere model iiretimler olarak
kullanilabilmektedirler. Uretim sirasinda elde edilen sonuclarin  sdzel
ifadesindense sayisal olarak Dbelirtilmesi daha gergek¢i sonuglar ortaya
cikarmaktadir. Ayrica benzer prosesler ya da dlgek biiylitme islemleri i¢in gerekli
verilerin kolay elde edilebilirligini saglamaktadir. Bu noktada hiicrelerin
davraniglarinin matematiksel olarak ortaya kondugu kinetik modeller karsimiza

cikmaktadir.
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Kinetik modelleme biyolojik bir prosesin nicel olarak ifadesidir.
Matematiksel modeller prosesin kontroliine yardimei olurken, maliyeti diisiiriip,
irtin kalitesini arttirmaktadir. Laboratuvar oOl¢eginden ticari Olgege geciste
yasanan en biiylik sorunlardan biri biiylik O6l¢ekteki optimum kosullarin
ongoriilememesidir. Cevresel parametrelerin her birinin ayr1 ayr1 denendigi
optimizasyon c¢aligmalar1 6zellikle maliyet acisindan biiyiik kayiplara yol agarken
gereksiz zaman almaktadir. Her parametrenin biiyiik 6lgekte denenmesindense
kiiciik olgekte yapilan {iretim sonuglarindan matematiksel ~modellerin
olusturulmasi ve bunlarin yeni iiretimlere entegrasyonu cok daha avantajli bir
yontemdir. Kinetik modellerde hiicre davranislari zamana gore irdelenerek hiicre
bliyime hizi, {rlin  olusumu, substrat tiiketimi gibi  parametreler
belirlenebilmektedir. Hiicre davraniglarini etkileyen ¢ok sayida parametre oldugu
diistintildiiginde, farkli modeller gelistirilmis ve proseslere gore modifikasyonlari
yapilmistir. Gelistirilen modeller temelde proses ve sonug¢ odakli olmak iizere iki
ana gruba ayrilmaktadir. “Aciklayic1” modeller biyolojik  siirecteki
mekanizmalarin nicel olarak ifadesine dayanir. Metabolik yolaklar, ara asamalar
ve son TUriine giderken gecilen kisimlarin  matematiksel modellemesi
yapilmaktadir. Bu modeller son derece karisik olmasindan dolay1 iizerinde
modifikasyonlarla sadelestirmeye calisilmaktadir. “Betimleyici” modeller ise
sonuca odaklidir. Bu modeller iiretimin performansint 6ngérme yoniinde
gelistirilmistir.  Cogu prosesin  modellemesinde kolay ve amaca yonelik
olmasindan dolay1 bu modeller kullanilmaktadir (Huesemann et al., 2016; James
and Boriah, 2010; Lee et al., 2015).

2.5.1. Mikroalgal biiyiime hizinin kinetik modellemesi

Mikroalgal biyokiitle {iretiminde gelistirilen modeller 1s1k yogunlugu,
sicaklik, pH, ¢Ozlinmiis oksijen ile karbonidoksit miktar1 ve gerekli besinlerin
konsantrasyonu gibi parametreleri igermesini gerektirdiginden karmasik
modellerdir. Bu parametrelerin ayr1 ayr1 incelendigi modeller oldugu gibi
birbirleriyle etkilesimlerini de goz Onilinde bulunduran c¢oklu faktdr igeren
modeller de kullanilmaktadir. Her ne kadar farklt model ¢esitleri s6z konusu olsa
da temelde {iretim siiresince hiicre davraniglarinin iyi bir sekilde gézlemlenmesi
gerekmektedir. Genel olarak mikroalgal {iretimlerde hiicre biiylimesi 5 evreden

olusmaktadir (Sekil 2.8). ilk asama hiicrelerin ortama ve kosullara uyum sagladig1
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“adaptasyon” evresidir. Bu asamada hiicre sayisinda artis yoktur. Aksine adapte
olamayan hiicreler elimine olabilir. Optimum kosullar mevcut oldugunda 2-3 giin
adaptasyon i¢in yeterli slire olarak diisliniilmektedir. Ardindan ikinci evre hiicre
sayisinda yiiksek artisin goriildiigii “logaritmik™ evredir. Kosullara adapte olan
hiicreler yliksek biiylime hiz1 gostererek yogun hiicre konsantrasyonuna
ulagilmaktadir. Bu asama mikroalg tiiriine bagli olarak farkli siirelerde
goriilebilmektedir. Takip eden siirecte hiicre biiylimesinin yavasladigr ancak
devam ettigi {iglincli evre gelmektedir. Hiicre konsantrasyonundaki artis halen
stirmektedir, ancak Onceki asamada oldugu kadar yiiksek degildir. Ortamda
maksimum hiicre miktarina ulasildigi ve optimum kosullardan uzaklasilmaya
baslandigindan hiicreler “durgun” evreye girmektedir. Bu evrede ortamdaki besin
konsantrasyonu azalmas, hiicreler arasi rekabet artmis, yogun mikroalg icerigi 151k
iletimini engellemis ve metabolik faaliyetler azalmistir. Hiicre oOliimlerinin
yaninda ¢ogalmalar da devam etmektedir. Total hiicre sayisindaki degisiklik
olmaz ve hiicreler daha ¢ok sekonder metabolit {iretimi yOniinde ilerler. Son
asama ise “Oliim” evresidir. Hiicrelerin hizla 61diigii ve biiylimenin neredeyse hi¢
olmadig1 bu asamaya gelindiginde tiretim sonlandirilmaktadir. Pek ¢ok biyolojik
proseste oldugu gibi mikroalgal biyokiitle liretiminde de genel olarak goriilen

hiicre biiyiime profili bu sekildedir (Farag, 2013; Lee et al., 2015).

s 4+

1-Adaptasyon evresi 5
2-Logaritmik evre

3-Yavag biiylime evresi

4-Durgun evre

5-0Oliim evresi

Hiicre savisi

Kiiltiir siiresi

Sekil 2.8. Mikroalg kiiltiirlerinde hiicrelerin biiyiime profili.

Hiicre biiyiimesi, iiriin iiretimi ve bunlar {lizerine etki eden parametreler

farkli modellerle ifade edilmektedir.
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2.5.1.1. Substrata bagh modelleme

Mikroalglerin fotosentetik canlilar oldugu diisiiniildiiglinde optimum 151k
yogunlugunda  biiyiime profilini  etkileyen birincil etmen  substrat
konsantrasyonudur. Farkli mikroalg tiirleri i¢in belirlenen besin ortamlarinda azot
ve fosfat temel bilesenler olmak iizere ¢esitli iz elementler bulunmaktadir. Ayrica
hiicrelerin gelisiminde en onemli faktor karbon kaynagidir. Substrata bagl olarak

gelistirilen modellerden en yaygint Monod denkligidir.

.C
n= Emaxs Denklem 2.1
[ = Spesifik biiylime hizi Cs = Substrat konsantrasyonu

Umax = Maksimum spesifik biiylime hiz1  Ks = Monod doygunluk sabiti

Bu model kiiltiir ortamindaki besin bilesenlerinin tek basina biiyiime
tizerine etkilerini incelemekte olup, besin konsantrasyonunun disiik oldugu
kosullar i¢in kullanilmaktadir. Basit yapist ve diisiik besin konsantrasyonlarinda
dogru sonuglar vermesi nedeniyle yaygin kullanilmaktadir. Ancak yiiksek substrat
konsantrasyonlarinda gergeklesen inhibisyonun etkisini bu modelle gérmek
miimkiin degildir. Bu ylizden yiiksek besin igerigine sahip olan ortamdaki
dretimler i¢in kullanimi uygun degildir. Bu sorunu Onlemek icin Monod
esitliginin modifiye edilmesiyle olusturulan modeller kullanilmaktadir. Bu amagla
belirlenen modellerden biri Haldane tarafindan olusturulmustur (Lee et al., 2015;
Sachdeva et al., 2016; Zhang et al., 1999).

. C
M‘c’z Denklem 2.2

CS
Kq+ Cs+ K_L

lJ:

Monod modelinden farkli olarak bu modelde yiiksek substrat
konsantrasyonunda meydana gelen inhibisyon inhibisyon sabiti (K;) ile
belirtilmistir. Bunun disinda substrat varliginda, yoklugunda, besin kithginda ya
da inhibisyon kosullarinda gerceklesen hiicre davraniglarini ortaya koyan modeller
de mevcuttur. Ancak bu modellerin tamami sadece bir substratin biiylime iizerine

etkisinin ifadesidir. Ancak hiicreler ilizerinde ¢ok sayida parametre etkilidir ve
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dogru modellemenin yapilabilmesi i¢in her faktor incelenmelidir (Mirzaie et al.,

2016; Zhang et al., 1999).

Hiicrelerin gelisiminde ortamdaki substrat miktarindan daha ¢ok hiicrelerin
bu substratt kullanabilme potansiyelleri onemlidir. Bu noktada tek bir hiicre
icindeki maksimum besin miktar1 olarak tanimlanan “hiicre kota”s1 devreye
girmektedir. Monod benzeri modellerden farkli olarak bu modellerde ortamdaki
besin eksikliginde hiicre biiyiime davranislarinin ilerleyisi de incelenebilmektedir.
Ancak hiicre igerisindeki besin miktarmin belirlenmesi ¢ok zor bir yontem
oldugundan bu modellerin daha basitlestirilmis farkli ifadeleri kullanilmaktadir.
Bunlarin basinda “Droop Model”i gelmektedir. 1968 yilinda M. R. Droop
tarafindan ortaya konan bu model hiicre biiylime hiz1 ile hiicre i¢i besin
konsantrasyonu arasindaki iligkinin matematiksel ifadesidir. Bu modelde biiylime
hizi her bir hiicrede depolanan ortalama besin miktar1 ile baglantilidir.
Mikroalgler i¢cin Droop modeli 6zellikle dogal ortamda besin eksikliginin yiiksek
olmas1 dolayisiyla hiicrelerin davraniglarini incelemek icin kullanilmistir. Ayrica
gerceklestirilen iiretimlerde azot ve fosfat eksikliginde meydana gelisen
degisimlerin ortaya konmasinda bu model ile gergek¢i sonuglar elde edilmektedir

(Da Fre et al., 2015; Packer, 2014; Sachdeva et al., 2016; Zhang et al., 1999).

m) Denklem 2.3

= ! —
tu' .umax (1 Q

1 = Spesifik biiyiime hiz1 (giin™)

Wmax= Varsayimsal maksimum spesifik biiyiime hiz1 (giin™)
Qmin = Minimum hiicre i¢i besin konsantrasyonu (g.g* hiicre)
Q = Hiicre i¢i besin konsantrasyonu (g.g™* hiicre)

Mikroorganizmalarin  karmasik yasam dongiilerini  agiklamak icin
olusturulan ve kullanilan bir diger model “Logistic” modeldir. Lojistik model
biyolojik  prosesler igin  kolaylikla  entegre  edilebilmesi,  substrat
konsantrasyonundan bagimsiz olmasi1 ve oOzellikle fotoototrofik canlilar igin
kullanildiginda dogru modeller olusturmasi sebebiyle tercih edilmektedir. Bu
modelde hiicre liretimini belirleyen temel nokta ortamin maksimum tasiyabilecegi

mikroalg popiilasyonudur (Surendhiran et al., 2015; Yang et al., 2011).
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ax X
E=“'”X(1‘x_m)

dx/dt = Mikroalg biiyiime hiz1

Umax = Maksimum spesifik biiyliime hiz1

X = Ortamdaki mikroalg konsantrasyonu

Xmax = Ortamin tasiyabilecegi maksimum mikroalg konsantrasyonu

Denklem 2.4

2.5.1.2. Isiga bagh modelleme

Substrat kaynagi tiim canlilar i¢in primer yagam gereksinimlerinden biridir.
Ancak kompleks canli metabolizmasi sadece substrattan degil canli tiiriine gore
pek cok bilesenden etkilenmektedir. Fotoototrofik canlilar i¢in bu bilesenlerden en
onemlisi 151k yogunlugudur. Isik yogunluguna gore hiicreler farkli davraniglar

gostermektedir (Bechet et al., 2013; Lee et al., 2015).

*Diisiik 151k yogunlugunda; hiicreler metabolik faaliyetlerini siirdiirmek igin
gerekli enerjiyi liretemezler. Hiicrenin fotosentetik aktivitesi diisiiktiir bu da besin
miktar1 yeterli olsa da yasam dongiisiinii zorlastirir.

*Doygunluk noktasindaki 1sik yogunlugunda, hiicrenin fotosentetik aktivitesi
maksimuma ulagsmaktadir. Bu noktadan sonra artan 151k yogunlugu fotosentez
hizim1 arttirmaz. Hiicreler 1518a doygun hale gelir ve metabolik aktiviteler en iyi
diizeydedir.

*Yiiksek 151k yogunlugunda, fotosentezde etkili olan proteinlerin deaktivasyonu
nedeniyle fotosentez hizinda diislis goriilmektedir. Bu noktadan sonra 1s181in
inhibe edici etkisi s6z konusudur ve bu da “fotoinhibisyon” olarak
tanimlanmaktadir (Bechet et al., 2013; Bernard and Chocuat, 2015; Lee et al.,
2015).
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Sekil 2.9. Is1gin fotosentez hizi tizerine etkisi (Bechet et al., 2013).

Isiga baglh mikroalg modellemelerinde yapilmasi gereken ilk agama {iretim
icin ortalama 1s1k yogunlugunun hesaplanmasidir. Bunun i¢in farkli yontemler
mevcut olmakla birlikte yaygin olarak Beer-Lambert yasast kullanilir (Mirzaie et
al., 2016).

Ii — IO + e—S.X.d
Denklem 2.5

Bu denklikte Ii; yerel 151tk yogunlugu (umol foton.m2s?), lo; reaktdr
yiizeyindeki 151k yogunlugu, &; molar absorpsiyon katsayist (L.gl.cm?), X;
biyokiitle konsantrasyonu (g.L™t) ve d; 151k yolu uzunlugu (cm) dur. Ortalama 151k
yogunlugu belirlendikten sonra hiicre biiyiimesinin 1518a bagli degisimini gdsteren
model gelistirilmektedir. Yaygin olarak kullanilan modellerden biri Monod-

benzeri modeldir (Bechet et al., 2013; Mirzaie et al., 2016; Perez et al., 2008).

Uomax- | I = Kiiltiirlin i¢indeki ortalama 151k yogunlugu
‘u_ =

I+ K; Ki = Isik doygunluk sabiti
Denklem 2.6

Bu modelde Monod esitliginden farkli olarak substrat konsantrasyonu
yerine 151k yogunlugu gelmistir. Isik yogunlugunun doygunluk noktasindan diisiik
oldugu tiretimlerin modellenmesinde kullanilmaktadir. Bu model disinda deneysel
olarak belirlenen ¢ok sayida model mevcuttur. 1980 yilinda Chalker tarafindan
ortaya konan ‘“hiperbolik tanjant” modeli yaygin olarak kullamilan bir diger

matematik modelidir (Chalker, 1980; Lee et al., 2015, Yuan et al., 2014) .



43

I
U= ,umaxtanh;

1

Denklem 2.7

Laboratuvar ortaminda gergeklestirilen, yogun mikroalg kiiltiirii igermeyen
tiretimlerde 15181n etkisinin goriilmesi icin Monod benzeri ya da hiperbolik tanjant
modeli kullanilabilmektedir. Ancak ¢cogu mikroalgal biyoproses i¢in diisiik hiicre
konsantrasyonu yeterli olmamaktadir. Hiicre konsantrasyonu arttikca 1s181in
penetrasyonu, homojen dagilimi gibi 6zellikleri de degismektedir (Grima et al.,
1994; Huesemann et al., 2016; Lee et al., 2015). Bu kiiltiirlerde 151k etkisini
incelemek i¢in yaygin olarak kullanilan model;

I, Ix= Mikroalgin 1518a kars1 afinitesi (uE.m2.s?)

=yt __av ..
max II? + Icrzlv N = Ussel katsay1

Denklem 2.8

Modelde ifade edilen ortalama 1s1tk yogunlugu da bu kiiltiirlerde
degismektedir. Isik yolunun uzunlugu, hiicre konsantrasyonu ve yiizeydeki 1sik
yogunlugu dikkate alinarak ortalama 151k yogunlugu hesaplanmaktadir (Grima et
al., 1994; Huesemann et al., 2016; Lee et al., 2015).

I Ka= Soniimleme sabiti (kg.m)
Iy = KpX [1 — e~ FaPX] p = Fotobiyoreaktdr igindeki 151k
“ yolu uzunlugu (m)
X = Hiicre konsantrasyonu (kg.m)

Denklem 2.9

Onceki modellerin tamaminda hiicrelerin ortalama 151k yogunlugunda
tiretildigi ve fotosentetik aktivitelerinin istenen oranda gerceklestigi durumlarin
nicel ifadesi tizerinde durulmustur. Ancak kontrol altina alinamayan 6zellikle dis
ortam kosullarinda gergeklestirilen {iretimlerde 1s1k miktar1 istenen diizeyden ¢ok
yiiksek olabilir. Bu istenmeyen durumlarda 1sik inhibisyonu sonucu fotosentez
hiz1 diigmektedir. Bu {iretimlerin hem smirli hem de yiiksek 151k kosullarini
degerlendirmek i¢in kombine model gelistirilmesi avantajli bir durumdur. Hem
diisiik 15181in smirlandirict etkisini hem de yiiksek 1s18in inhibe edici etkisini
birlikte gosteren karmasik modeller bulunmaktadir (Lee et al., 2015; Steele,
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1962). Bunlarin i¢inde en yaygin kullanilani Steele tarafindan ortaya konan

asagidaki modeldir;

I
I e(l_lopt)

U= Umax I
opt

Denklem 2.10

Bu modelde I/lopt ifadesi diisiik 151k konsantrasyonlarinda hiicrelerdeki
fotosentetik aktivitenin ve bilyiimenin simirlanmasimi ifade ederken, e(!(/1oP)

degeri yiiksek 151k siddetinde azalan fotosentetik aktiviteyi gostermektedir.

2.5.1.3. Sicakhiga bagh modelleme

Her biyolojik proseste oldugu gibi mikroalgal biyokiitle {iretiminde de
sicaklik optimizasyonu Onemli parametrelerden biridir. Hiicredeki metabolik
faaliyetlerden sorumlu enzimler ve proteinlerin aktivitesi agisindan optimum
sicaklik kosullar saglanmalidir. Sicakligin hiicre biiyiimesine etkisinin incelendigi

en basit modellerden biri Arrhenius benzeri sicaklik esitligidir (Perez et al., 2008).

Eq

U = Aexp (— —) — Bexp(— &) A ve B = Frekans faktorii
RT £ R = Gaz sabiti

T = Uretim sicaklig

Es=Hiicre  bliylimesi  i¢in
gerekli aktivasyon enerjisi
Ep=Hiicresel degredasyon i¢in

Denklem 2.11

Sadece sicakligin hiicre biiylimesi ve fotosentetik aktivite lizerine etkisinin
incelenmesiyle bir model olusturulsa da diger faktorlerin de gdz Oniinde
bulundurulmasi1 daha dogru sonug¢ vermektedir. Isik ve sicakligin biiylime ve
fotosenteze birlikte etkilerinin incelenmesi amaciyla Monod ve Arrhenius
esitlikleri birlikte kullanilmistir (Bechet et al., 2013; Goldman and Carpenter,
1974, Parolini, 2010).

Ea = Fotosentez aktivasyon enerjisi (J)
K = Boltzmann sabiti (J/K)

T = Kiiltiir sicakligi (K)

K = Isik Sabiti (umol.m2s?)

lav = Ortalama 151k yogunlugu

Eq

i = exp (- 25)

Iav

'K+ 1,
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Denklem 2.12

Arrhenius benzeri modelin farkli mikroalg tiirleri ve {iretimler i¢in
gelistirilmis c¢cok sayida modeli mevcuttur. Ancak bu modeller ile yapilan
islemlerde yiliksek sicakliktaki enzim aktivitesinin bozulmasinin etkisi
incelenememektedir. Bu sorunu 6nlemek i¢in enzim degredasyonunu da igeren
benzer modeller gelistirilmektedir (Bechet et al., 2013).

exp(— 78)

u(l) = tm,o (D) EL
1+ Kexp(— ﬁ)

Denklem 2.13

Bu modelde 6nceki modelden farkli olarak yiiksek sicaklikta meydana gelen

enzim denatiirasyonunu ifade eden aktivasyon enerjisi “Ea” > bulunmaktadir.

Arrhenius esitliklerden farkli olarak, daha deneysel ve kolay olarak elde

edilebilen yaygin kullanim alanina sahip bir diger model,

(T - Tmax)(T - Tmin)2
Topt - Tmin) [(Topt 2 Tmin)(T - Topt) b (Topt - Tmax)(Topt + Tmin - ZT)]

ul) = Mm,o(l)(

Denklem 2.14

Bu modelde Tmin V& Tmax hiicrelerin yasamini devam ettirebildigi limit
sicaklik degerleridir. Topt, hiicreler i¢in optimum sicaklik degeriyken calisma

sicaklig1 T olarak belirtilmistir. Dogru bir model gelistirilebilmesi i¢in;

> TmintTmax

T, sarti saglanmalidir (Bechet et al., 2013; Bernard and

pt
Chachuat, 2015; Parolini, 2010).

Mikroalgin biiyiimesinde etkili olan faktorlerin bireysel olarak biiyiime ve
tirlin olusumu iizerine etkisinin incelenmesi kullanigh bir yontemdir, ancak bu
faktorlerin birbirleriyle etkilesimleri de iireme kinetiginde onemlidir. Ozellikle
acik sistemlerde gerceklestirilen iiretimlerde prosesin kontrolii zor oldugundan
degisen parametrelerin iiretim iizerindeki etkisi daha biiyiiktiir. Bu ylizden birkag
faktoriin etkisinin birlikte gosterildigi ¢oklu kombine modeller gelistirilmistir. Bu
modellerde azot, fosfat, CO», 1sik yogunlugu ve sicaklik parametrelerinden
birkaginin etkisi birlikte incelenerek daha karmasik modeller olusturulmustur. Bu

modellerden bazilar1 Cizelge 2.7’ de gosterilmektedir.
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Cizelge 2.7. Mikroalgal hiicre bityiimesinde ¢oklu faktor etkisini gdsteren modeller.

Mikroalgal biiyiime modelleri Parametreler Referans
, Qmin,n Qmin,p Azot, Fosfat Klausmeier vd, 2004
u= #max,min(1 - Q 11— Q )
N P
1— Qminn 1— Qminp Azot, Fosfat Bougaran et al., 2010
! QN QP
= #max,min( Q . ’ Q ]
min,N min,P
1-— 1-—
Qmax,N Qmax,P
u=u ( P ) ) Karbondioksit, | Spijkerman et al., 2011
TP + KT C + K Fosfat
, Qumin\* Qp min 4 Azot, Fosfat, | Lee etal., 2015
U = Umaxmin [1 - (N—) 1= <P—> -f(lav)
Qv Cp Isik
_ I Sp Sy Azot,  Fosfat, | Haario et al., 2009
1= b Q7 () ) )
I sp p SN T ON Sicaklik, Isik
m N i
P 1'06T_20(Km Tlm)( co2 — ) COy, 151k, Pe-gallapatl and
! * Kscoz + Scoz + KCOZ sicaklik Nirmalakhanda, 2012
i,C02
Sn Scoz COy, 151k, azot Jalalizadeh, 2012
1= ( )f o
Sy + Kna \Scoz + Kcoz
I I
() =—"exp(l——
f I, ( Ks,l)

2.5.2. Mikroalgal iiriin iiretiminin kinetik modellenmesi:

Mikroalglerin iiretim amaglart son derece ¢esitlidir. Yag igeriginin
arttirllarak biyoyakit olarak kullanimi, primer ve sekonder metabolit iiretimi ile
katma degeri yiiksek iiriinlerin eldesi gibi ¢alismalaryaygin olarak karsilagilan
iiretim amaclarindandir. Istenen amag¢ dogrultusunda mikroalgal biyokiitleyi
arttirmak kadar {riin iiretimini de optimize etmek Onemlidir. Bu nedenle hiicre
biliylimesinin yani sira tiretimin modellemesi de diger prosesler ve mikroalgler i¢in

yol gosterici olmaktadir.

Mikrobiyal prosesler i¢in {iriin {iretiminin ifadesi i¢in yaygin olarak
kullanilan model “Luedeking-Piret” modelidir. Bu modelde iiriin olusumu

biyokiitle konsantrasyonu ve spesifik biiyiime hiz1 ile dogru orantilidir.

dp dx Dp/dt=Uriin Olusum hiz1
Tl + Bx Dx/dt=Mikroalg biiyiime hizi
o=Uriin olusum katsaysi
B=Hiicre bliyiimesinden bagimsiz {iriin olusum
katsayisi
Denklem 2.15
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Bu model hem kolay kullanimi hem de firiin ¢esidine gore entegre
edilebilirligi agisindan yaygin kullanilmaktadir. Mikroorganizmalarda iiretilen
iiriinler hiicre bilyiimesiyle iliskili olmas1 a¢isindan 3 gruba ayrilmaktadirlar. Ilk
grupta {iriin tiretimi hiicre biiyiimesiyle dogrudan iligkilidir. Bu gruptaki {iriinler
genel olarak hiicre biliylimesi i¢in hayati 6nem tasiyan primer metabolitler olarak
adlandirilmaktadir. Ikinci grupta ise hiicre biiyiimesiyle kismen iliskili olan
tirtinler bulunmaktadir. Hiicrede biliyiime goriilmese de {iriin iiretilmeye devam
eder ancak maksimum {iriin miktar1 ve kalitesi hiicre tiremesinin en yiiksek oldugu
donemde goriilmektedir. Son grupta ise hiicre biiylimesinden tamamen bagimsiz
olarak iiretilen {riinler goriilmektedir. Genel olarak hiicrenin strese girdigi
kosullarda bir nevi savunma mekanizmast olusturmak i¢in irettigi tirlinleri
kapsayan bu grupta sekonder metabolitler mevcuttur. Luedeking-Piret modeli
sahip oldugu katsayilar sayesinde bu 3 gruptan her biri i¢in uyarlanabilir (Ronda
et al., 2012; Surendhiran et al., 2015; Vinayagam et al., 2014; Yang et al., 2011).

e 0=0 ve B#0 > Uriin olusumu hiicre biiyiimesinden bagimsizdir;

o o#0 ve f£0 > Uriin olusumu hiicre biliylimesiyle kismen iliskilidir;

e 070 ve f=0 > Uriin olusumu dogrudan hiicre biiyiimesiyle baglantilidir.
2.6. Simulasyon

Biyolojik proseslerde ftretimin nicel ifadesinin kinetik modellerle
gerceklestirilmesi hem mevcut liretim icin hem de Olgek biiylitme ve benzer
tretimler i¢in biliylik avantaj saglamaktadir. Belirli parametreler {izerinden
olusturulan modellerle faktorlerin etkisi incelenmekte ve optimum kosullar
ongoriilebilmektedir. Ancak parametrelerin sayisit ve karakteristik ozellikleri ne
kadar detayli incelenirse olusturulacak modeller de o kadar karmasik ve zor hale
gelmektedir. Bu yiizden proseslerin sayisal ifadesi bilgisayar ortaminda eldeki
tiim verilerin kullanimiyla daha kolay ve daha hizli gerceklestirilebilmektedir. Bu
noktada simiilasyon kavrami ortaya cikmaktadir. Simiilasyon, biyolojik bir
prosesteki degiskenler arasinda tamimlanmis iliskileri ve siiregleri igeren bir
modeldir. Bilgisayar ortaminda gergeklestirilen simiilasyon islemi ile bir
tiretimdeki degiskenlerin iiretime etkisi incelenebilmekte, olast degisikliklerin
sonuglari izlenebilmekte ve en iyi sonuglarin elde edilebilmesi i¢in gerekli tasarim
parametreleri  goriilebilmektedir. Bu agidan disliniildigiinde  proseslerin

simiilasyonu, sistemlerin gelistirilmesinde yasanan zaman kaybint en aza
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indirmektedir. Proses degiskenleri ya da tasarimi konusunda mevcut olan
fikirlerin is giicii gereksinimi ve deneme yanilma yoluna gerek kalmadan kolayca
gelistirilmesi yapilabilmektedir. Ayrica maliyet agisindan diisiiniildiigiinde de son
derece avantajli bir yontemdir (Bitog et al., 2011; Kelly, 2008). Son dénemde
giderek yaygin hale gelen simiilasyon isleminin gergeklestirilebilmesi i¢in pek
cok program ve analiz siire¢leri mevcuttur. Bunlardan 6zellikle mikroalg ve
fotobiyoreaktor sistemleri iceren proseslerde yaygin olarak kullanilan
“Computational Fluid Dynamics: CFD (Hesaplamali Akis Dinamigi)” teknigi,
iizerinde yogun caligsmalarin yiiriitiildiigii ve etkili sonuglarin elde edildigi bir

yazilimdir.
2.6.1. Hesaplamal akis dinamigi (CFD)

Hesaplamali akis dinamigi, akis iceren sistemlerde mevcut bir problemi
cozmek ya da bir tasarimi gelistirmek icin niimerik analizleri ve algoritmalari
kullanan bir tekniktir. Yiiksek teknolojiye sahip bilgisayarlar sayesinde biyolojik
proseslerin gerceklestirildigi reaktorlerin tasarimi en basit diizeyden en karmasik

parcalara kadar ayrintili saglanabilmektedir.

CFD programi akiskanin profilini ortaya ¢ikarmak i¢in basing, hiz ve
sicaklik dagilimini, akigkanin siiriikleme ve kaldirma gibi kuvvetlerini, gaz-sivi ve
gaz-kat1 igeren ¢oklu fazlari ve proses sirasinda meydana gelen reaksiyonlari
incelemektedir. Bu  kriterlerin  ¢Oziimlenmesi ve analizi sonucunda
gerceklestirilecek  yeni tasarimlarin  ¢alismalari, detayli iirtin  gelisimi,
optimizasyon ve sorunlarin ¢oéziimlenmesi saglanabilmektedir (Ochieng et al.,

2009).

CFD teknigi ile siv1 akisi, 1s1 ve kiitle transferi, kimyasal reaksiyonlar ve
bunlarla iliskili sonuglar elde edilebilmektedir. Program bu sonuglarin ¢iktisina
ulagirken fizikteki temel korunum yasalaria dayali ¢oziimler gerceklestirmektedir

(Versteeg and Malalasekera, 1995; Wendt, 2009). Bunlar;

1- Kiitlenin korunumu:
Analiz i¢in gergeklestirilen ¢oziim sirasinda kiitlenin  korunumu i¢in

kullanilan esitlik;
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P V.V =0
ot " PV T
Denklem 2.16
— 1 D(6V) 2P = Yogunlugun zamanla degisimi
V.V =— ot
6V Dt

V.V = Hareketli bir akisanin birim hacim basina
total hacminde meydana gelen degisimin hizi

Denklem 2.17
2- Momentum korunumu:

CFD teknigi temelde Navier-Stokes esitliklerine dayanmaktadir. Bu denklik
momentum degisimlerinin, siirtiinme kayiplarina neden olan viskoz kuvvetleri ve
basing degisimlerinin toplamina esit oldugunu savunmaktadir. Programda
gercgeklestirilen ¢oziim sirasinda akigkanin x, y ve z koordinatlarinda momentum

esitligi analiz edilmektedir.

d(pu)  dp n 0Ty L 0Ty, N 0T,y

ot - oxox T oy Taz TPk
Denklem 2.18
d(pv)  Op 0Ty 0Ty, 0Ty,
ot - "3y ox Tay Taz TPh
Denklem 2.19
d(pw) _ 0p 01Ty, aTyz 07,;
ot~ oz ox "oy Tz TP-
Denklem 2.20
A(puvw) _

Fyam Zamana bagli momentum degisimi

T = Cekme gerilimi, p = Basing dayanimi

3- Enerji korunumu:
Newton yasalarina gore akiskan bir elementteki enerji degisimi 1s1 artis1 ve

yapilan is toplamina esittir.
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De . ad (. 0T d ( OT d ( 0T du Jv Jw
ppe =P+ 5 (k5 + 5y (k5 + 5, (k5 - (5o + 55+ 5)
Ju Ju Ju dav dav v
+Txxa—x+Tyx@+rzx5+rxya—x+ryy@+‘rzya—z

ow ow ow
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Denklem 2.21

Bu ii¢ parametrenin tek bir formiilasyonda gosterilmesiyle CFD tekniginde

kullanilan genel esitlik (Ansys Inc., 2015);

% fp(Z)dV + fn (pPu)dA = fn (Tgrad®)dA + JSQ)dV

cv A A cv
Degigkenin Sinirlarda meydana Sinirlarda Net olusum hiz1
artis hizi gelen konveksiyon meydana gelen
sebebiyle azalma hizi difizyon nedeniyle
artis hizi

@ = Genel degisken

Hesaplamali akis dinamigi yukarida verilen denklemleri biitliniiyle proses
hakkinda ayrintili bir analiz gerceklestirmekte ve etkili sonuclara ulasmaktadir.

Bu teknigin kullanimi sirasinda izlenecek yol su sekildedir,

1- Modelleme ve simiilasyon isleminin amact: Oncelikle simiilasyon islemi

sonucunda hedeflenen ¢iktinin ne oldugu belirlenir.

2- Modellenmesi istenen bolgenin tanimlanmasi: akiskani iceren sistemin simiile
edilecegi bolgesi iyi bir sekilde tanimlanir. Hesaplama islemlerinin nerede

baslayip nerede sonlanacaginin belirtilmesi i¢in programa sinir kosullart girilir.

3- Tanimlanmasi yapilan bdlgenin ¢izimi: Sinir kosullari belirlenen bdlgenin
programa detayli bir ¢iziminin sunulmasi gerekmektedir. Bu noktada mevcut
CAD ¢izimleri kullanilabilecegi gibi sifirdan bir ¢izimle yapilar1 olusturmak da
mimkiindiir. Sonraki asamalarda herhangi bir sorunla karsilasmamak ve kolay
ilerlemek i¢in ¢izilen geometride gereksiz kisimlar ¢ikartilir, karmasik bolgeler

eger miimkiinse sadelestirilir.

4- Matematiksel ag (mes) olusumu: Sistemin c¢izimi dogru bir sekilde

gerceklestirildikten sonra analizin ayrintili gerceklestirilmesi igin tiim parga
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meslerle boliiniir. Bu noktada mevcut geometrinin yapisina gére mesin sayisi,
yapist ve Ozellikleri belirlenmektedir. Arada kalan bolgeler, dar alanlar, ince
kivrimlar i¢in detayli mes atma islemi gerceklestirilerek biitiinlin binlerce kiigiik

parcaya boliinmesi ve bu pargalar lizerinden analizi saglanmaktadir.

5- Sistemin ¢oziimii: Analize ge¢meden Once sistemin Ozellikleri programa
tanimlanir. Akiskan yapisi, ¢alisma kosullari, ¢oklu faz olusumu gibi parametreler
girilerek ¢oziime gegilir. Ustte belirtilen korunum denklemleri yakinsama
gerceklesene kadar tekrar tekrar ¢ozdiiriiliir. Yakisama islemi ¢6ziim sonuglart
arasindaki fark goz ardi edilebilecek kadar azaldiginda durdurulur. Sonuglarin
dogrulugu, modelin tanimlanmasina, mes kalitesine, yapilan kabullere bagl

olarak degismektedir.

6- Sonuclarin degerlendirilmesi: Bu noktada program tarafindan sunulan gorsel
sonuclar analizin degerlendirilmesini saglamaktadir. Cikan sonucglar ile akis
rejimi, sinirlardaki profil, optimum iiretim noktalari, sistem tasarim gereksinimleri

ortaya konabilir (Ansys Inc., 2015; Wang and Zhai, 2016).
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3. MATERYAL ve METOT

3.1.Materyal

3.1.1. Mikroalg

Phaeodactylum tricornutum (EGEMACC 70) suslar1 Ege Universitesi
Mikroalg Kiiltiir Koleksiyonun (EGEMACC)’dan temin edilmistir.
3.1.2. Kiiltiir ortamlari

P. tricornutum mikroalginin {iretiminde optimum besin ortaminin

belirlenmesi i¢in F/2, Conway ve ASP besin ortamlar1 hazirlanmistir.

Cizelge 3.1 F/2 Kiiltiir Ortaminin Kompozisyonu (Guillard, 1975).

Kimyasal Ad1 Miktar (mg/L)
NaNO3 75
NaH2P04.2H20 5,65
Na2Si03.9H20 30
FeCls.6H.0 3,15
Na,EDTA 4,36
CuS04.5H20 0,01
ZnS04.7H0 0,022
CoCl2.6H20 0,01
MnCl2.4H20 0,18
NaxMoa4.2H20 0,006
Vitamin B12 0,0005
Vitamin B1 0,1
Biotin 0,0005

Deniz suyu ile hazirlanan ortamin pH’1 1 M NaOH/HCI ile 8,0’a ayarlandiktan

sonra 121 °C sicaklikta 15 dakika otoklavlanmustir.
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Cizelge 3.2. Conway Kiiltiir Ortaminin Kompozisyonu (Walne, 1966).

Kimyasal Adi Miktar (mg/L)
NaNOs 100
NaH2P04.2H20 20
FeCls3.6H20 1.3
Na:EDTA 45
HsBO 33,6
MnCl2.4H.0 0,36
CuS0a4.5H20 0,002
ZnCl3 0,0021
CoCl2.6H20 0,0021
(NH4)6M0702.4H20 0,0009
Vitamin B12 0,001
Vitamin B1 0,002

Hazirlanan besin ortami bulanik gériiniimdedir ve berraklasana kadar 1N HCI ile

asidifiye edildikten sonra 121 °C sicaklikta 15 dakika otoklavlanmustir.

Cizelge 3.3 ASP Kiiltlir Ortaminin Kompozisyonu (Provasoli, 1957).

Kimyasal Ad1 Miktar (g/L)
NaCl 18
MgSO4 2,44
Na,EDTA 0,03
KCI 0,06
CaCl2.2H,0 0,37
K2HPO4 0,05
FeCl3.6H,0 0,0039
H3BOs 0,0343
MnCl2.4H20 0,0043
ZnS04.7H20 0,0007
CuS04.5H,0 3x10°
CoCl.6H,0 1,2x10°
NazMos.2H,0 4,4x107°
TAPS/TAPSO 3,65
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pH degeri 1 M HCI ile 7,6-7,8’e ayarlandiktan sonra 121 °C sicaklikta 15 dakika

otoklavlanmustir.

3.1.3. Isik kaynaklari

Isik kaynagi olarak CATA marka (15 W) LED Downlight 151k Philips marka
LTD90 (18 W) daylight floresanlar kullanilmustir.
3.1.4. Ekipmanlar

Laboratuvar ¢alismalar1 sirasinda kullanilan ekipman listesi Cizelge 3.4’de
gosterilmistir.

Cizelge 3.4 Kullanilan ekipman markalar1 ve 6zellikleri.

Ekipman Marka ve Ozellik

Santrifiij Pro-Research K 241 Medium
Spektrofotometre Amersham Biosciences Ultrospec 2100 Pro
Etiiv Niive FN500

Shaker IKA Thermoshake

Su Banyosu Memmert

Analitik Terazi Radwag AS220/C/2

Hot plate Cole-Parmer 4803-02

pH metre Hanna Instruments 2211 pH/ORP Meter
Manyetik Karistirici Biosan Magnetic Stirrer MSH 300
Liiks metre Lutron LX-1108

Vorteks Heidolph Reax

Neubauer Kamarasi Marienfield (0,0025 m?)

Mikroskop ve fotograf ¢ekim Olympus B071 (Model CH40RF200)
aparati Olympus BX53 Upright Fluorescence
Rotametre Ozgiil-air (0-15 L/dak)

2 L’lik Fermentor Sartorius A plus stat

Hava Kaldirmali Fotobiyoreaktér | Biosis, Pikolab

Ultrasonik su banyosu Ultrasonic LC 30

Su Sirkiilatorii PolyScience

Yiiksek Basingli S1vi Thermo Scientific

Kromatografisi (HPLC)

Kiiltiir Dolab1 Ugur (Tek/Cift kapili, sogutuculu)




55

3.2. Metot
3.2.1. Stok Kkiiltiir hazirlanmasi

Stok kiiltiirlerinde kullanilan kiiltiir ortami1 P. tricornutum susu i¢in F/2’dir.
Ege-Macc kiiltiir koleksiyonundan temin edilen sus ilk olarak F/2 kat1 (agar) kiiltiir
ortami igeren petri kabina ¢izgi ekim yontemi ile inokule edilerek 15 giin boyunca
koloni olusturmak iizere inkiibasyona birakildiktan sonra aseptik kosullar altinda
stvi F/2 kiltiir ortam1 igeren 70 mL’lik tiiplere aktarilmigtir. 70 mL’lik tiip
icersinde 7 gilinliik iireme periyodu boyunca elle ¢alkalama islemi uygulanmistir.
70 mL’lik tliplerden hacim artinmi yapilarak 250 mL’lik erlenlere aktarilan
hiicreler i¢in karigtirma islemi calkalamali inkiibatérde de 110 rpm karistirma
hiziyla gergeklestirilmistir.

15 giin boyunca g¢alkalamali inkiibatorde iiretim gerceklestirildikten sonra
kiiltiir 1 L’lik siselerde taze besin ortamina alinmis ve havalandirma ile karistirma
saglanarak 15 gilin boyunca inkiibasyona birakilmistir. Son olarak 2 L’lik 2 adet
steril sigede taze besin ortamina alinan hiicrelerle toplamda 4 1t stok kiiltiire

ulastlmistir.

3.2.2. Inokulum hazirlanmasi

Caligmalarda kullanilacak kiiltlirlerin ayn1  6zellikte olmasi yapilan
deneylerin giivenilirligi bakimindan 6nem tagimaktadir. Bu nedenle deneylerde
kullanilacak as1 kiiltiirlerinin sabit kosullarda hazirlanmasi gerekmektedir.

Stok kiiltiiriinden alinan 1 L’lik 6rnek 2L’lik steril siselerde lizerine 1 L taze
besin ortami eklenerek 22+2 °C’de, 2 vvm havalandirma hiziyla, 65 uE m2s™ 151k
siddeti uygulanarak inkubasyona birakilmistir. Inokulasyonda kullamlacak
mikroalgin tretimi i¢in 5 giinliik inkiibasyon siiresinin ardindan hiicreler istenen
yogun kiiltiir konsantrasyonuna ulasmistir. Her bir deneme i¢in %10’luk (v/v)

inokulum kullanilmustir.

3.2.3. Uretim kosullar
3.2.3.1. Kiiciik olcekte (1000 mL siselerde) iiretim kosullari

Denemeler, 1000 mL’lik siselerde sicaklik kontrollii bir iklim dolabinda ve

klimal1 bir alg odasinda gerceklestirilmistir.
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Denenecek 151k siddeti, 151k kaynagi olarak kullanilan led 1siklart ile
saglanmig ve siseler ile 151k arasindaki mesafe 151k siddetini 6l¢me cihazi olan

Lux-metre ile saptanmustir.

Kiiltiirlere havalandirma akvaryum hava motoru veya kompresor ile
saglanmis, havalandirma hiz1 ise rotametre ile 6l¢iilmiistiir. Erlen ve siselere hava,

silikon hortum ucuna takilan dereceli cam pipetler ile verilmistir.

Kullanilacak tiim malzemelerin ve siselerin sterilizasyon islemi 121 °C
sicaklikta ve 1 atm basingta 15 dakika otoklavda gergeklestirilmistir. Aseptik
tiretim sirasinda, erlenlerin dis ortam (hava) ile temasi pamuk ile kesilerek aseptik
kosullar korunmustur. Benzer sekilde, beslenen havanin da filtre edildikten sonra

erlenlere yonlendirilmesi saglanmistir.

Uretimin gergeklestigi 1000 ml’lik siselerde, calisma hacmi 900 mL’dir. Bu

hacimde s1vi1 yliksekligi 12,5 cm, sigenin i¢ ¢api ise 8,2 cm olarak ol¢lilmiistiir.

Analizler giinlin belirli saatlerinde iki paralel olarak gerceklestirilmistir.
Deneylerin gereksinimlerine goére hiicre sayim analizi, kuru agirlik analizi,

organik solvent ile ekstraksiyon analizi yapilmistir.

3.2.3.2. Karistirmali tank fotobivoreaktor (2000 mL) uiretim kosullar:

Calismada, F/2 besin ortaminda 7 giin siireyle biiyiitiilen P. tricornutum (2
vvm, 22 + 2°C'de 65 pE m?s?! 151k siddetinde) hiicreleri, fotobiyoreaktor
iiretimlerinde inokulum olarak kullanilmistir. Fotobiyoreaktorlere dlgek biiyiitme

islemlerinde kullanilan teoriler Boliim 3.2.4’te a¢iklanmustir.

Inokulasyon hiicrelerinden 2 L’lik karistirmali tank fotobiyoreaktdrlere
(Sartorius  A-plus) aseptik kosullarda %10 (v/v)’luk ilave edilerek (t=0)
fotobiyoreaktor lretimleri baslatilmistir. Fotobiyoreaktor iiretimleri 1600 mL

caligsma hacimde ve 18 °C sicaklikta gergeklestirilmistir.

Karigtirmali tank fotobiyoreaktorlerde Olgek biiylitme islemlerinde 151k
siddetinin belirlenmesinde birim hacimde sabit 151k enerjisi teorisi kullanilmistir
(Boliim 3.2.6). Buna gore, P. tricornutum icin 151k siddeti 50 pE.m2.s? olarak

hesaplanmis ve uygulanmustir.
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Karigtirmali tank fotobiyoreaktorlere dlgek biiyiitme denemelerinde “sabit
karigma siiresi (tm)”, “sabit hacimsel gii¢ tiiketimi (P/V)” ve “sabit oksijen transfer
katsayisi (kra)” teorileri dikkate alinarak 3 farkli tiretimde 10’ar giinliik ¢calisma
yapilmis (Sekil 3.1) ve her alinan ornekle tretimler hiicre ve iriin verimi
acisindan karsilastirilmistir. Olgek biiyiitme denemesinde kullanilan metot ve

formiilasyonlara Boliim 3.2.4.1 ve 3.2.5’te yer verilmistir.

Sekil 3.1. Karistirmali tank fotobiyoreaktorde yapilan Phaeodactylum tricornutum tiretimleri.

3.2.3.3. Hava kaldirmal fotobivoreaktor iiretim kosullar:

Inokulasyon hiicrelerinden 2 L’lik hava kaldirmali fotobiyoreaktorlere
aseptik kosullarda %10 (v/v)’luk ilave edilerek (t=0) fotobiyoreaktdr iiretimleri
baslatilmistir. Fotobiyoreaktor iiretimleri 1600 mL calisma hacimde, 18 °C
sicaklikta gergeklestirilmistir (Sekil 3.2).

Hava kaldirmali fotobiyoreaktdrlerde Olgek biiylitme islemlerinde 151k
siddetinin belirlenmesinde birim hacimde sabit 151k enerjisi teorisi kullanilmigtir
(Boliim 3.2.6). Buna gore, biyokiitle iiretimi igin 34 pE.m?2s? 151k siddetinde
floresan 151k sistemleri kullanilmistir. Hava kaldirmali fotobiyoreaktorlere dlgek
bliylitme denemelerinde “sabit karigma siiresi (tm)”, “sabit hacimsel gii¢ tiiketimi
(P/V)” ve “sabit oksijen transfer katsayisi (kLa)” teorileri dikkate alinarak 3 farkl
iiretim yapilmis ve her alinan 6rneklerle {iretimler hiicre ve iirlin verimi agisindan

karsilastirlmigtir.  Olgek  biiyiitme denemesinde kullanilan metot ve

formiilasyonlara Boliim 3.2.4.2 ve 3.2.5’te yer verilmistir.
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Sekil 3.2.Hava kaldirmali fotobiyoreaktorde yapilan Phaeodactylum tricornutum tiretimi.

3.2.3.4. Panel fotobivoreaktor iiretim kosullari

Inokulasyon hiicrelerinden 2 L hacimli panel fotobiyoreaktdrlere aseptik
kosullarda %10 (v/v)’luk ilave edilerek (t=0) fotobiyoreaktdr iiretimleri
baslatilmistir. Fotobiyoreaktor iiretimleri 1600 mL c¢alisma hacimde, 18 °C
sicaklikta gergeklestirilmistir (Sekil 3.3).

Sekil 3.3.Panel fotobiyoreaktérde yapilan Phaeodactylum tricornutum tiretimi.
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Panel fotobiyoreaktdrlerde ol¢ek biiyiitme islemlerinde 151k siddetinin
belirlenmesinde birim hacimde sabit 151k enerjisi teorisi kullanilmistir (Boliim
3.2.6). Buna gore 55 pE.m?Zs?! 1sik siddetinde floresan 1sik sistemleri

kullanilmustir.

Panel fotobiyoreaktorlere Olgcek biiylitme denemelerinde “sabit karigma
siiresi (tm)”, “sabit hacimsel gii¢ tiiketimi (P/V)” ve “sabit oksijen transfer
katsayisi (kia)” teorileri dikkate alinarak 3 farkli tiretim yapilmis ve her alinan
orneklerle iiretimler hiicre ve iiriin verimi acisindan karsilastirilmistir. Olgek
biiyiitme denemesinde kullanilan metot ve formiilasyonlara Bolim 3.2.4.3 ve

3.2.5’te yer verilmistir.

3.2.3.5. Orta Olcek Fotobiyoreaktor Uretim Kosullar

P. tricornutum'dan fukoksantin iiretiminde en iyi olgek biiyiitme sistemi
panel fotobiyoreaktorde gerceklestirilen ve sabit P/V teorisi kullanilan iretimde
gerceklesmistir (Sekil 3.4). Bu nedenle orta dlgekli fukoksantin iiretiminde 5,5 L
calisma hacminde 7 L'lik panel fotobiyoreaktér kullanilmistir. Bu ¢aligmalar 18
°C sabit sicaklikta, 100 pE.m2.s? led 1s1k sistemi kullanilarak %10 inokulumla
gerceklestirilmistir.  Kiiciik  oOlcekteki  ve 1,6 L  hacimli  panel
fotobiyoreaktordekiyle birim hacimde es miktarda giiciin saglanabilmesi igin

(sabit P/V teorisi) 10 L/dak hava beslemesi yapilmaistir.

Sekil 3.4. Phaeodactylum tricornutum'den orta 6lgekli fukoksantin tiretimi.
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3.2.4. Fotobiyoreaktore geciste olcek biiyiitme “tm, P/V, kiLa” teorisi

hesaplamalari

3.2.4.1. Karistirmal tank fotobivoreaktorde olcek buiyiitme

Karigma zamani (tm), biyoreaktor igine atilan bir etkenin, biyoreaktor iginde
homojen dagilarak belli bir konsantrasyonda sabit kalmasina kadar gecen siire
olarak ifade edilir. Olgek biiyiitmede kritik role sahip bu siire sonunda, etken
yatigkin durumdadir ve bulk kompozisyonu uniform bir dagilim gdstermektedir
(Bailey and Ollis, 1986). Sabit tm teorisinin kullanildigi karigtirmali tank
fotobiyoreaktorlerde Olgek biiyiitme denemelerinde ve kiigiik Olgekteki (1 L)
iiretimlerde karisma zamaninin belirlenmesinde Van't Riet ve Tramper'in metodu
(1991) kullanilmistir. Buna gore steril ortam igeren kiiciik Olgekteki sise
tiretimlerinde 1 L/dak hava beslenirken igeriye HCl (3 M) ve NaOH (3 M)
eklenerek pH'daki degisim siiresi incelenmis ve sabit pH'ya ulasilana kadar gecen
siire tm olarak belirlenmistir. Benzer sekilde steril besin ortami igeren biiyiik
Olcekli karistirmali tank fotobiyoreaktdr, belli havalandirma ve karistirma
hizlarinda ¢alistirilarak icersine HCl (3 M) ve NaOH (3 M) eklenerek pH'daki
degisim siiresi incelenmis ve sabit pH'ya ulasilana kadar gegen siire,
fotobiyoreaktordeki karisma zamani olarak belirlenmistir. Buna gore kiigiik
Olgekteki tm degerinin (10 s) aynisina sahip havalandirma ve karistirma hizlan
karistirmal1 tank fotobiyoreaktorde sabit tm teorisinin kullanildigi kosullar olarak

belirlenmistir.

Calisma hacmi basmna aktarilan gili¢ veya hacimsel gii¢ tiikketimi (P/V),
biyoproses miihendisligi i¢in temel bir parametre olmasinin disinda, Olgek
biiylitme ve biyoreaktor tasarimi i¢in de 6nemli bir kriterdir. P/V, belirli stirede bir
reaktor ig¢indeki sivimin hareketini saglamak igin gerekli enerji miktar1 olarak

tanimlanir (Alam and Razali, 2005).

Kigiik oOlgekli iiretimlerdeki P/V  degeri hesabi Denklem 3.1'de
gosterilmektedir (Chisti and Moo-Young, 1988).

P/V =gp Ug

Denklem 3.1
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Denklemde g yer cekimi ivmesini; p sivi yogunlugunu, Ug ise sivinin

cizgisel hizin1 temsil etmektedir.

Karistirmali tank fotobiyoreaktér calismalarinda kullanilan havalandirma
icin harcanan giiclin (Pg/V) ve karistirma i¢in harcanan giiciin (Po/V) formiilleri

Denklem 3.2 ve Denklem 3.3'de verilmistir (Marques et al., 2010).
Po: Np P Ni3 Di5

Denklem 3.2

Denklem 3.3

Burada, Np gii¢c sayisini, Nj karistirict ucu hizini, Dj bigak ¢apini, W bigak
enini, V c¢alisma hacmini ve Q havalandirma hizim1 gostermektedir. Kiigiik
Olgekteki P/V oranini biiyiik Olcekteki toplam P/V oranma (Pg+Po) esitleyerek
Pgnin %40, Po'in %60 katki yaptigi kabul edilerek karistirmali tank

fotobiyoreaktordeki havalandirma ve karistirma hizlar1 hesaplanmistir.

Sabit oksijen transfer katsayist (kpa) teorisine gore yapilan karigtirmali tank
fotobiyoreaktorlerde ise kia Ol¢limii i¢in yatiskin olmayan hal metodu kullanilmis
(Shuler and Kargi, 2002) ve hesaplamalar Denklem 3.28 ile yapilmistir (Bailey
and Ollis, 1986). Kiiciik olcekteki kia degerini saglayacak karigtirma ve
havalandirma hizlar1 biiyiikk Olgekte belirlenerek sabit kia teorisinde

fotobiyoreaktor ¢alismalar gergeklestirilmistir.

3.2.4.2. Hava kaldirmah fotobivoreaktorde olcek biiviitme

Sabit tm teorisinin kullanildigi hava kaldirmali fotobiyoreaktorlerde 6lgek
bliylitme denemeleri ve kiiglik 6lgekteki (1 L) liretimler i¢in karisma zamaninin
belirlenmesinde Boliim 3.2.4.1'de anlatilan Van't Riet ve Tramper'in metodu

(1991) kullanilmustir.

Hava kaldirmali fotobiyoreaktor c¢alismalarinda kullanilan P/V  formiili

Denklem 3.4'te verilmistir (Chisti and Jauregui-Haza, 2002).

P pgU
- = g Denklem 3.4
%4 1+ Ag/Ay
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Buna gore; kiiciikk Olcekteki P/V oranimi biiylik dlgekteki P/V oranina
esitleyerek hava kaldirmali reaktordeki gaz besleme hizi belirlenmis ve sabit P/V

oraninda reaktor denemeleri yapilmistir.

Sabit oksijen transfer katsayisi (kia) teorisine gore yapilan hava kaldirmali
fotobiyoreaktorlerdeki calismalarda ise kia Ol¢iimii i¢in yatiskin olmayan hal
metodu kullanilmis (Shuler and Kargi, 2002) ve hesaplamalar Denklem 3.28
(Bknz. Cizelge 3.8) ile yapilmistir (Bailey and Ollis, 1986). Kiiciik 6l¢ekteki kia
degerini saglayacak havalandirma hiz1 biiyiik 6l¢ekte belirlenerek sabit kia

teorisinde fotobiyoreaktor ¢alismalart gergeklestirilmistir.

3.2.4.3. Panel fotobivoreaktorde olcek biuiviitme

Sabit tm teorisinin kullanildigi panel fotobiyoreaktorlerde Glgek biiyiitme
denemeleri ve kiiclik Olgekteki (1 L) iiretimler i¢in karisma zamaninin

belirlenmesinde Van't Riet ve Tramper'in metodu (1991) kullanilmastir.

Panel fotobiyoreaktor ¢aligmalarinda kullanilan P/V formiilii Boliim 3.2.5'te
verilmigtir (Sierra et al., 2008). Buna gore; kiigiik 6lgekteki P/V oranini biiyiik
Olcekteki P/V oranina esitleyerek panel fotobiyoreaktdrdeki gaz besleme hizi

belirlenmis ve sabit P/V oraninda reaktor denemeleri yapilmistir.

Sabit oksijen transfer katsayis1 (kra) teorisine gore yapilan panel
fotobiyoreaktorlerdeki caligmalarda ise kra Ol¢timii igin yatiskin olmayan hal
metodu kullanilmig (Shuler and Kargi, 2002) ve hesaplamalar Denklem 3.28
(Bknz. Cizelge 3.8) ile yapilmistir (Bailey and Ollis, 1986). Kiiciik dlgekteki ki a
degerini saglayacak havalandirma hizi biiyiik Olgekte belirlenerek sabit kia

teorisinde panel fotobiyoreaktor ¢aligmalar1 gerceklestirilmistir.
3.2.5. Hidrodinamik parametreler ve sivi reolojisi hesaplamalar:

Karigtirmali tank fotobiyoreaktore ait konfiglirasyonlar Cizelge 3.5'de ve

caligmalarda kullanilan hidrodinamik formiilasyonlar Cizelge 3.6'da gosterilmistir.



63

Cizelge 3.5. Karistirmali tank fotobiyoreaktdr boyutlari ve konfigiirasyonlari.

Boyut ve Konfigiirasyonlar Karnistirmah Tank
Fotobiyoreaktor
Vi (L) 1.6

Karistirici sayist 2

Her bir karistiricida bigak sayisi 6

Engel sayis1 4

Dt (cm) 16
Dint (cm) 13
Di (cm) 53
Dy (cm) 12.5
Ds (cm) 4

H¢ (cm) 24
H (cm) 11.7
Hi (cm) 4.0
Hi-i (cm) Na
Hs.i (cm) 2.5
Hs (cm) 1.5
Hp (cm) 13
W (cm) 1.0
Li(cm) 1.4
Wi (cm) 1.0
Dv/D;i 3.00
Ds/D;i 0.76
H\/D;i 2.21
Hi/Di 0.76
H¢/Dx 1.50
Wh/Dt 0.06
Wi/Di 0.19
Li/Di 0.26

Vi, ¢aligma hacmi; Dy, tank ¢api; Din ,tankin i¢ capi; Di, bigak capi; Dyp,engel ¢api; Dshalka
diftizoriin ¢api;Hy, tank boyu; Hi, sivi yiiksekligi; Hi, alttaki impeller ile tank dibi aras1 mesafe; Hi.i,
iki bicak arasi mesafe; Hs.i, diflizorlerin bigaklara olan uzakligi; Hs, difiizoriin tank dibine olan

uzaklig1; Hp, engel yiiksekligi; Wb, engelin eni; L, bigak uzunlugu; Wi, bigak eni
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Cizelge 3.6. Karistirmali tank fotobiyoreaktdrler i¢in kullanilan hidrodinamik denklemler.

Karnistirmal tank fotobiyoreaktor formiilasyonlar:

N, pD,’ _ N _N3D?
Re, ==~ 35 CT T 3.12
nd? US 1/4
Rey=— 3.6 ﬂ=[;) 3.13
U=2 7 = KkN,
p 3.7 3.14
9, = N, D, 38 = —y 3.15
1/2
P =N _oN°D® r, =%
s = N, oN;'D; 3.9 =) 7 3.16
N2D
P, = N, pn’d V{3 19 V- .4 3.17
_ 7Dy,
=2 3.11

Re, Reynold sayisi; Ni, karstirict hizi; p (kg m®), sivinin yogunlugu; n (kg m? s?), sivimin
dinamik viskozitesi, v (m?s?), stvimin kinematik viskozitesi; 9 (m s*), bigak ucu hzi; Ny, power
number; & (W kg%), Birim kiitle basina enerji yayilim hizi; A (um), Kolmogorov edi boyutu; y (s%),

Kayma hizi; © (N m?), Kayma gerilimi; Fr, Froude sayisi

Kullanilan hava kaldirmali reaktore ait tasarim parametreleri Cizelge

3.7’de, hidrodinamik denklemler ise Cizelge 3.8'de gosterilmistir.
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Cizelge 3.7. Hava kaldirmali fotobiyoreaktor i¢in boyutlar ve tasarim parametreleri.

Sembol | Tanmim Birim Deger Denklem | Deger
B Aniilus genisligi cm 1.95 AdAq 0.185
Dy Cekis borusu cap1 cm 2.4
Dy Reaktor ¢apt cm 6.4 AdlA 5.400
Ds Hava difiizor ¢ap1 cm 24
Dn Piskiirtlicti gap1 cm 0.4 ValVy 0.100
N Piskiirtiicii sayis1 4
Hqd Cekis borusu | cm 35 6 0.375
uzunlugu (Dd/Dy)
H Siv1 yiliksekligi cm 48
Hy Reaktor yliksekligi cm 55
Z: Cekis borusunun alt | cm 2.06 5 |oe 0.729
5 ile  kolonun  dibi ‘ié (Ha/H1)
g arasindaki mesafe g
m | Z Cekis  borusu ile | cm 2 g
kolonun dist § oF 7.500
arasindaki mesafe (H/Dy)
Ar Stvinin yukari hareket | m? 0.0005
ettigi  kismun  kesit
alani
Aq Sivinin agag1 hareket | m? 0.0027
ettigi  kismin  kesit
alani
\2 Cekis borusunun | m® 0.0002
hacmi
Vi Fotobiyoreaktdr hacmi | m? 0.0020
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Cizelge 3.8. Hava kaldirmali fotobiyoreaktor i¢in hidrodinamik denklemler.

Sembol Tamm Denklem Denklem
(Birim) numarasi
9 (m?s?) Stvinin - kinematik o _ 7 3.18
viskozitesi p
Re (-) Reynolds sayist Re = pU.Dy 3.19
n
UL(ms?) Sivi hizi U, = 1.33350,°%°% 3.20
Ugr (Mms?) Yiizeyel gaz hiza Q 3.21
Ugr = A_
-
€ (-) Gazin alikonmasi U,\P 3.22
€E=a (i) a=0,48, B=1,13
U,
vs(ms?) Hava difiizor hiz1 40 3.23
*  nmdD?
E(W kg?) Birim kiitle basina ; = 2C;Uf 3.24
enerji yayilim hizi Dq
A (um) Mikro edi boyutu <l93>% 3.25
A=|—
§
y (51 Kayma hizi y = 5000 U, 3.26
7 (Pa) Kayma gerilimi T=ny 3.27
OTR Oksijen transfer h do 3.28
sijen transfer huzi . 40z _ k,a(C' — C,) — qo X
1 dt 2
(mmol L™ h
D)
Ps (W) Giig tiiketimi pgUg 3.29
Pe = A VL
Ag
1+

Kisaltmalar: p, stvinin yogunlugu (kg m3); #, stvinin dinamik viskozitesi (kg m™s); Q, hacimsel
gaz besleme hizi (m® s?); kia, oksijen kiitle transfer katsayist (s2); C*, sivida ¢dziinmiis doygun
oksijen konsantrasyonu (mg L™); C, herhangi bir anda sivida ¢6ziinmiis oksijen konsantrasyonu
(mg L™Y); X, biyokiitle konsantrasyonu (g L™); qoz, spesifik oksijen alim hiz1 (mmol g h'l); g, yer
cekimi ivmesi (9,81 m s72); V|, calisma hacmi (m®)

Panel fotobiyoreaktore ait konfigiirasyonlar Cizelge 3.9'da ve caligmalarda

kullanilan hidrodinamik formiilasyonlar Cizelge 3.10'da gosterilmistir.
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Cizelge 3.9. 2 L hacimli panel fotobiyoreaktor boyutlart ve konfigiirasyonlari.

Boyut ve Konfigiirasyonlar Panel Fotobiyoreaktor
Vi (L) 1.6
V(L) 1,9
Hp (cm) 25
Lp (cm) 26
Wp (cm) 3,7
te (cm) 0,4
Hp-o (cm) 4
Hp-pH (€M) 7
Hp_s (cm) 2
Ho (cm) 20,6
Hpn (cm) 17,3
Hs (cm) 22,7
Ls (cm) 21
Hava difiizoriindeki delik sayis1 8
HL (cm) 20,5

VL, calisma hacmi, V, panel fotobiyoreaktdr hacmi, Hp, panel yiiiiksekligi; Lp, panel genisligi; wyp,
panel eni; t;, cam kalinligi; Hpo, panelin alt tabani ile oksijen probu arasindaki mesafe; Hp-pH,
panelin alt tabani ile pH probu arasindaki mesafe; Hps, panelin alt tabani ile hava diflizorii
arasindaki mesafe, Ho, oksijen probunun yiiksekligi; Hpn, pH probunun yiiksekligi; Hs, Hava

difiizoriiniin yiiksekligi; Ls, hava difiizoriinii boyu, Hy, siv1 yiiksekligi
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Sembol Tanim Denklem Denklem

(Birim) numarast

9(m%1) Sivinin g=1 3.30
kKinematik P
viskozitesi

Re (-) Reynolds Re — U4Ry 331
sayl1st 9

€() Gazin P\*%7 3.32

€=3,32+0,0001 * (—)

alitkonmast Vi

(W kgh) Birim kiitle £= Pg 3.33
basina  enerji PVL
yayilim hizi

- - I

A (um) Mikro edi 93\4 3.34
boyutu A= <?>

y 1) Kayma hiz1 Yy =5000U, 3.35

7 (Pa) Kayma T=ny 3.36
gerilimi

OTR Oksij do 3.37

stien OTR = —2 = kya(C* - C))
|L4ha transfer hizi dt
(mmol L*h™) — qo,X
Ps (W) Giig tiiketimi P; =pgUgV, 3.38

p, stvinin yogunlugu (kg m=); #, stvinin dinamik viskozitesi (kg m?s?); Q, hacimsel gaz besleme

hizi (m® s%); kia, oksijen kiitle transfer katsayis1 (s%); C*, sivida ¢dziinmiis doygun oksijen

konsantrasyonu (mg L™); C., her hangi bir anda s1vida ¢oziinmiis oksijen konsantrasyonu (mg L);

X, biyokiitle konsantrasyonu (g LY); qoz, spesifik oksijen alim hiz1 (mmol gt h?); g, yer ¢ekimi

ivmesi (9.81 m s72); A, panel fotobiyoreaktdriin kesit alami; Ry, panelin hidrolik ¢ap1 (akis

alani/islanan yiizeyin uzunlugu)
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3.2.6. Ol¢ek biiyiitme ¢alismalarinda 151k siddetinin belirlenmesi

Fotobiyoreaktorlerde Olgek biiylitme islemleri, birim hacimde sabit 151k
enerjisi teorisine gore gergeklestirilmistir (Ogbonna et al., 1995). Buna gore 1
nE=0.2176 ] almarak 151k yogunlugunun birimi pE/m?s olarak alinmistir. Birim

hacme saglanan 151k enerjisinin formiilii Denklem 1.30'da gosterilmistir:

B _ 02176 IoS4 Denklem 3.39
1% 1000 V '

Denklemde E: toplam 1sik enerjisini (kJ/s); Io sabit 1s1k enerjisi (1
nE=0.2176 J); Sa 1siklandirilmis bolgenin ylizey alanini; V fotobiyoreaktor
hacmini temsil etmektedir.

3.2.7.Analitik Olciimler

3.2.7.1. Mikroskobik gozlem ve fotograflama

Fotograf ¢ekimleri Olympus BX53 marka floresan mikroskobu ile
gerceklestirilmistir. Fotograflanacak drnekler, gerektigi durumlarda eser miktarda
lugol (I-KI) ¢ozeltisi ile fikse edilerek sabitlenmistir. Fotograflar 40 ve 100
biiyilitme ile ¢ekilmistir.

3.2.7.2. pH 6lciimii

pH ol¢iimlerinde kullanilan pH metrenin kalibrasyonu gerektiginde pH 7
(WTW Weilheim, STP 7) ve pH 10 (WTW Weilheim, STP 1) tamponlar ile
yapilmistir.

3.2.7.3. Hiicre savim yontemi

Mikroskobik hiicre sayimi Neubauer kamarasi kullanilarak yapilmistir.
Kamaranin iizerinde lamelin oturacagi yer hafifce islatilmis ve lamel kamara
tizerine hi¢ hareket etmeyecek ve hava kabarcigi olugsmayacak sekilde
yapistirilmistir.  Sayilacak 6rnek homojenize edildikten sonra, 200 pL oOrnek
alinarak sayima hazir hale getirilen kamaraya dikkatlice doldurulmus ve hiicrelerin
tim kamara alanina homojen olarak dagilmasi saglandiktan sonra sayim islemine
gecilmistir. Sayim islemi dort kez tekrar edildikten sonra ortalamasi alinarak

mL’deki hiicre sayist hesaplanmigtir.
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3.2.7.4. Kuru Agirhk Tayini

Kuru agirlik tayini i¢in Whatman GF/C (Whatman glass microfibre filters,
1,2 um, 47 mm) filtre kagitlar1 60 °C sicakliktaki etiivde 24 saat kurutulup, 20
dakika desikatorde bekletildikten sonra analitik terazide tartilip darasi alinmistir.
Membran filtre initesinde 5’er mL’lik Ornekler filtrelerden siiziildiikten sonra
iizerinde hiicrelerin bulundugu filtre kagitlar1 60 °C sicakliktaki etiivde 24 saat

kurutulup, 20 dakika desikatorde bekletildikten sonra analitik terazide tartilmistir.
3.2.7.5. Turbidite

P. tricornutum hiicrelerinin 600 nm optik yogunlukta spektrofotometrede
(Ultrospec1100 pro UV-Visible Spektrofotometre) hiicre kiiltiirii absorbanslari

Olclilmiistir.

3.2.7.6. Pigment Analizleri

Kiiciik 0lcekli iiretimlerde spektorofotometrik pigment analizi Yyapilirken

fotobiyoreaktdr tiretimlerinde HPLC analizi uygulanmistir.

- Spektrofotometrik pigment analizi: Uretim ortamindan alman 2 paralelelli
orneklerden 5 ml’si 3000 x g de 5 dak. santrifijjlenerek siipernatant kismi
uzaklastirilarak pellet alinmistir. Pellet {izerine 500 uLL. DMSO / su (4:1) ilave
edilerek 55 °C yaklagik 1 saat karanlikta inkiibe edildikten sonra vortekslenmistir.
Tekrar 3000g de 5 dakika santrifiij edilerek spektorofotometrede meydana
gelebilecek girigimler 6nlenmistir. Klorofil a, ¢ ve fukoksantin belirlenmesi igin
santrifiijlenen ekstrakt siipernatantlarinin absorbanslar1 spektrofotometrede 665,
631, 582 ve 480 nm’lerde Olgiilerek pigment miktarlart asagida belirtilen formiil

kullanilarak hesaplanmustir.

Klorofil-a (Chl-a) = Ases /72.8

Denklem 3.40
Klorofil-c (Chl-c) = (Aes1 + Ass1 - 0.297Age5)/61,8

Denklem 3.41
Fukoksantin = (Asgo — 0.772 X (Aess1+ Ass2 — 0.297 X Asss) - 0,049 x Ages)/130

Denklem 3.42

- Yiiksek basingh sivi kromatografisi (HPLC) ile analiz metodu: P.

tricornutum’dan fukoksantin ekstraksiyonu ve analizi i¢in kiiltiir ortamindan
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alman 5 mL 6rnek 4500 rpm’de 5 dakika santrifiijlenerek siipernatant atilmigtir.
Pellet {izerine iceriginde bulunan suyun tutulmasi i¢in pellet ile ayn1 miktarda
CaCOs eklenmistir. Ardindan 10 ml tetrahidrofuran(THF):diklorometan(DCM)
(1:1) iceren ¢ozeltiden ilave edilmistir. Taze hazirlanan bu ¢ozeltinin igine,
fukoksantinin 1s1kla ve sicakta okside olmamast i¢in etkili bir antioksidan olan
%0,01 pyrogallol ilave edilmistir. Ardindan 15 dakika sonik banyoda bekletilerek
hiicre parcalama islemi gergeklestirilmistir. 6000 rpm’de 10 dakika santrifiijlenen
hiicrelerden sivi siipernatant kismi balon jojede toplanarak, kalan pellet {izerine
yeniden 10 ml THF: DCM solventi eklenmistir. Bu islem hiicre pelleti
beyazlayana kadar (2-3 defa) tekrar edilerek tiim siipernatant bir arada
toplanmustir. Istenen karotenoid ekstrakti bu sivida bulunmaktadir. Sonrasinda
toplanan sivi ekstre 35 °C’de vakum altinda solventin ugurulmasiyla sadece
ekstrakte edilen pigmentler elde edilmistir. Pigment, {izerine 4 mL metanol 1 mL
kloroform ilave edilerek ¢ozdiiriilmiis ve 10-15 saniye sonik banyoda tutularak
balon jojenin kenarlarinda herhangi bir {iriin birikimi olmasi 6nlenmistir. Céziinme
tam olarak gergeklestikten sonra sivi 0,45 pm c¢apinda PTFE filtreden gegirilerek
HPLC viallerine alinmistir. Thermo Scientific HPLC ile gerceklestirilen analizde
250%4,6 mm C30 (YMC) kolonu kullanilmis ve mobil faz methanol (MeOH):metil
tersiyer butil eter (MTBE):su (70.0:25.0:5.0) igermektedir. Akis hizi 1 ml/dk
olarak ayarlanmigtir. DAD dedektoriiniin dlgiim araligi 400- 475 nm arasinda
degismektedir. FElde bulunan standartlar Olciisiinde tanimlanan pigmentlerden
fukoksantin i¢in 450 nm, Klorofil-a iginse 425 nm degerlerinde pikler dikkate
alimmustir (Sekil Ek 1, Sekil Ek 2).

3.2.7.7.Viskozite tayini

Viskozite  tayini  Brookfield DV-E marka viskozimetre ile
gerceklestirilmistir.  F/2  besin ortam1  bir beher igerisine konulmus ve
viskozimetreye monte edilen 61 numarali spindle beher icerisine yerlestirilerek
Ol¢iim yapilmistir. Farkli karigtirma hizlarinda (2, 4, 10 ve 12 rpm) yapilan

denemelerde sivilarin viskozitesi belirlenmistir.

3.2.7.8. Elemental Analiz Metodu:

Optimize edilen iiretim kosullarinin modellemesinde kullanilmak {izere

tiretim stiresi boyunca, kiiltlir ortaminda bulunan azot miktarindaki degisim LECO
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CHNS-932 model elementel analiz cihaz1 ile ASTM D5291-96 metoduna gore
tespit edilmisgtir.

3.2.8. Kinetik formiilasyonlar

Hiicrelerin kiiltiir siiresi boyunca biiyiime hizlari, ikilenme stireleri, klorofil

oranlari ve iiriin verimlilikleri hesaplanmistir.

3.2.8.1. Biiviime hizi hesaplamalari

Biiylime hizi hesaplamalarinda iiretim periyodunun 0. giliniinde sistemin
kurulmasi i¢in harcanan zaman ve hiicrelerin yeni kosullara adapte olma siireci
dikkate alinarak 0. giin hesaplamalara ilave edilmemistir. Ayrica denemeler

sirasinda liretim periyodunda ulasilan maksimum deger X2 olarak kabul edilmistir.

_Inx, =Inx,
At
Denklem 3.43

1 ; Spesifik biiyiime hizi

X2 ; t2 zamanindaki hiicre konsantrasyonu
X1 ; 1 zamanindaki hiicre konsantrasyonu
At =to-t1

pr =12

U
Denklem 3.44

D.T; ikilenme siiresi

3.2.8.2. Uriin birikim hiz1

Uriin  verimliligi hesaplamalarinda Pmax inkubasyon boyunca ulasilan
maksimum {irlin konsantrasyonu, At ise bu konsantrasyonun elde edildigi

kiiltivasyon siiresi olarak kullanilmistir.

e .o Pmax
Urdn_verimliligi = ——
At

Denklem 3.45
3.2.9. Mikroalgal kinetik modelleme

Mikroalgal biiylime hizi; besin konsantrasyonu, sicaklik ve 1s1k siddetinden
etkilenmektedir. Sicaklik biyokimyasal enzim aktivitesini etkilerken 1s1k siddeti

hiicrenin bakim ve biiyiimesi i¢in gerekli olan hiicresel enerjiyi etkiler. Mikroalgal
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biiyiime kinetigi sadece besin konsantrasyonu dikkate alindiginda Monod ve

Droop modelleri ile ifade edilir. Monod ve Droop modellerinde sicaklik ve 1s1k

siddetinin iiretim boyunca sabit oldugu kabul edilir. Monod modelinde pmax sabit

alinir fakat gercekte pmax 1$1k  siddeti ve sicaklik parametrelerinin  bir

fonksiyonudur.

f)

9)

Kinetik modelleme i¢in yapilan kabuller asagida listelenmistir:

Kiiltiir kosullar1 (pH, karistirma hiz vb.) optimize edilmistir.

Sicaklik sabittir.

Tekdiize karistirma ve/veya havalandirma saglanmistir, karistirma ve/veya
havalandirma  dinamigi  mikrooalgal  biliyime  hizim1  dogrudan
etkilememektedir.

Fosfat sinirlayict besin maddesi degildir.

Nitrojen varligint etkileyen en onemli etken fotosentez sonucu olusan
klorofildir. Nitrojen klorofilin yapisal elementidir. Klorofil igerigi dogrudan
kiiltiir ortamindaki nitrojen alim hiz1 (gn) ile iliskilidir.

Sicaklik ve pH gibi fiziksel parametrelerin hiicre liremesi lizerine sinirlayict
etkisi yoksa 151k siddeti en onemli faktor haline gelir. Uretim sirasinda
hiicreler yogunlastik¢a birim hiicre basina 151k penetrasyonu zamana bagh
olarak azalir. Dolayisiyla, 151k siddeti hiicre konsantrasyonun bir
fonksiyonudur.

Hiicre 6liimii ve hiicre bakimi ihmal edilmistir.

Mikroalgin biyokiitle ve {iriin olusum hizlarinda Monod ve Luedeking—Piret

modeller kullanilmigtir. Ancak spesifik biiyiime hizi (n) modelleri birbirinden

tamamen farkli oldugundan biyokiitle ve iiriin olusum hiz modelleri degismistir.

Biyokiitle olusum hiz1 Denklem 3.46°da gdsterilmistir.

Denklem 3.46

Denklem 3.46 integrali alinarak ¢oziildiiglinde;

X(t) - Xoeﬂt
Denklem 3.47
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Uriin olusum hiz1 Luedeking-Piret modeli (Luedeking and Piret, 1959) ile

ifade edilmistir. Uriin olusum hiz1 Denklem 3.48’de gosterilmistir.

dp
i = px.“X
Denklem 3.48
Denklem 3.48 integrali alinarak ¢oziildiigiinde;
_ Wmax ut _ Hmax
Denklem 3.49

Kinetik modelleme parametreleri, Microsoft Office Excel 2010 yazilim
programinda baslangi¢c hiz metodu (initial rate method) ile tahmin edilmis ve
lineer olmayan indirgenmis gradyan algoritmasi (GRG: generalized reduced
gradient) ile deneysel veriler ve model tahmin sonuclar1 arasindaki farkin

karelerinin toplamini minimize ederek belirlenmistir.

— 1
ZM - Zi:l(Mi,den F 1V[i,mod)2
Denklem 3.50

Denklem 3.50’de Z deneysel veriler ve model tahmin sonuglari arasindaki
farkin karelerinin toplamini, M biyokiitle, {iriin ya da besin konsantrasyonunu, i
deneysel data sayisini, ‘den’ ve ‘mod’ ise deneysel ve model terimlerini ifade

etmektedir.

3.2.9.1. Phaoedactylum tricornutum’un kinetik modellemesi

a-g madde kabulleri 1s181nda kesikli mikroalgal kiiltiirii i¢in Grima modeline

uygun modifikasyon uygulamasi ile asagidaki modeller tiiretilmistir. Spesifik
bliylime hizi, p, Grima modeli (Grima, 1999) modifikasyonu ile ifade edilmistir.
Grima modeli mikroalgal biiylime {izerine 151k siddetinin  etkisini

modellemektedir.

P. tricornutum igin tiiretilen spesifik biiylime hizi (u) Denklem 3.51°de

gosterilmistir.

c
b4
#maxl( Io)

a (b+) . c
llk(H(II"_Oi) )J 0 +I( Iy

‘Ll_:
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Denklem 3.51

Denklem 3.51°deki | biyokiitleye bagli 1s1k sonlimiinii, lg tiretim sirasindaki
sabit 151k siddetini, lx mikroalgin 1s1k doygunluk sabitini, Ki ise fotoinhibisyon
sabitini ifade etmektedir. Modeldeki a, b ve ¢ datalari sabit sayilardir. Bu denklem
ile P. tricornutum hiicrelerinde biiyiime hizi 1518 etkisi dikkate alinarak

modellenmistir.

Biyokiitleye bagli 1sik soniimii ve/veya penetrasyonu i¢in Beer-Lambert

kanunu kullanilmastir.

I = [ye(KaPX)

Denklem 3.52

Denklem 3.52°deki p 151k yolunu (m); Ka biyokiitle absorbsiyon katsayisini

ifade etmektedir.

P. tricornutum igin biyokiitle absorbsiyon katsayisi denklemi ise yapilan

laboratuvar deneyleri sonucu Denklem 3.53’deki gibi bulunmustur.

K, =0.01+299+X,

Denklem 3.53

Denklem 3.53’deki Xp hiicrenin agrlik¢a toplam pigment miktar1 yiizdesi
olup bu deger iiretim siiresi boyunca degismektedir. Her giin i¢in hesaplanan
toplam miktar yilizdeleri Denklem 3.53’de yerine konulunca biyokiitle

absorbsiyon katsayis1 da zamana bagli olarak farkli degerlerde bulunmustur.

Besin konsantrasyonun hiicre biiylimesi iizerine etkisinin kinetik model
olarak ifadesi i¢in besin inhibisyonu ve kithigmin birlikte incelendigi Denklem
3.54’de verilen esitlik kullanilmistir.

S
U= Hmax - sz
Denklem 3.54
Denklem 3.54’de S, zamana bagli olarak degisen besin konsatrasyonunu

(mgL™?), Ks, Monod yar1 doygunluk sabitini (mgL™?), Kj ise inhibisyon sabitini
(mgL™?) ifade etmektedir. Bu modelde besin konsantrasyonu olarak P. tricornutum
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mikroalgi i¢in temel besin kaynaklarindan biri olan azot konsantrasyonu dikkate

alinmustir.

Hiicre biiylimesinin kinetik modellenmesinde besin ve 1sik gibi faktorlerin
bireysel etkileri incelenebildigi gibi ¢oklu faktor etkilerininde incelendigi
modeller bulunmaktadir. Hiicre biliylimesine birgok parametrenin etkisi oldugu
diisiiniildigiinde bu parametrelerin etkilerinin birlikte incelenmesi hiicre
davraniglarina dair daha dogru sonuglar vermektedir. P. tricornutum biiyiimesi
icin 151k ve besin faktorleri bireysel incelendikten sonra bu iki faktoriin birlikte
hiicre biiyiimesi {izerine etKisi incelenmis ve Denklem 3.55’deki esitligin

kullanimiyla ifade edilmistir.

Iav

= SN
U= Umax (KS,NJFSN) (Iav+KI

Denklem 3.55

Denklem 3.55°da S, azot konsantrasyonu (mgL™), Ksn, azot i¢in Monod
yar1 doygunluk sabiti (mgL™?), lay kiiltiiriin ortalama 151k yogunlugu (uE.m?2.s?),
Ki, fotoinhibisyon sabiti ( pE.m™2.st)dir.

3.2.10. Hesaplamah akiskanlar dinamigi (CFD) simiilasyonu

Simiilasyon yazilim programi olarak ANSYS Fluent 17.1 CFD

kullanilmustir.

3.2.10.1. Phaeodactylum tricornutum’dan fukoksantin iiretiminde
karistirmali tank fotobiyoreaktor icin hesaplamalh akiskanlar dinamigi
(CFD) simiilasyonu

Modelin olusturulmasi

Modelin verilerini Fluent’e tanimlamadan once 2 L’lik karigtirmali tank
fotobiyoreaktdr i¢in 3 boyutlu geometri ¢izimi yapilip CAD modeli
olusturulmustur. Ruhston carklardaki (ruhstone impeller) donme hareketini
saglamak icin akis hacmi carklarin ¢evresinden silindirik olarak boliinmiistiir

(Sekil 3.5).
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Sekil 3.5. Karistirmal tank fotobiyoreaktdriin CAD modeli a) izometrik goriiniim; b) 6n goriiniim

Sayisal ag (mayseleme) ve sinir sartlari

CAD modeli sonrasinda sayisal ag yapisi (mesh islemi) olusturulmustur.
Modelin ag yapisinda dort ylizli (tetrahedral) hiicreler ve duvar etrafinda prizma
hiicreler kullanilarak toplam 4591533 element ve 1197022 diigim noktasi
olusturulmustur. Sekil 3.6’da goriildiigii gibi maksimum eleman biiyiikligii 4 mm,
maksimum yiizey eleman biiyiikliigii 2 mm ve biliyime orami 1.2 olarak
kaydedilmistir. Reaktoriin duvari ile engeller arasinda kalan dar bolgeler ve ¢ark
cevresindeki akisin dogru ifade edilebilmesi i¢in manuel olarak girilen sinir

tabaka elemanlari ile daha yiiksek kalitede sayisal ag olusturulmustur.
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Sekil 3.6. Karistirmali tank fotobiyoreaktdriin sayisal ag analizi: a) izometrik goriiniim, b) z=0
diizlemindeki kesit goriiniimii, ¢) cark etrafindaki elemanlar, d) hava difiizorii etrafindaki

elemanlar

Model i¢in c¢ark ve silindirin duvar c¢eperlerinde sinir kosullari
belirlenmistir. Deney kosullar1 géz oniine alindiginda carklarda y+ yoniinde 170
rpm agisal hiz tanmimlanmustir. Ayrica, iist ylizey “cikis (outlet)” olarak
tanimlanmigtir. Tim duvarlarda hiz sifirdir. Analize baslanmadan 6nce gerekli
tiim baslangi¢ kosullarinin diizenlenmesi gereklidir. Buna gore analizde kullanilan
akiskanin yogunlugu (1004,88 kg/m®) ve akiskanin dinamik viskozite (0,006

kg/ms) degerleri malzeme olarak tanimlanmustir.

Coziim parametreleri

Karistirmali tank fotobiyoreaktdr i¢in ¢Oziim parametreleri maddeler

halinde asagidaki gibi siralanmastir:

v Hesaplamalar ANSY'S Fluent 17.1 CFD yazilimu ile gergeklestirilmistir.

v" Program iginde “basinca dayali (pressure-based)” ve “yogunluga dayali
(denisty-based) iki farkli ¢oziicii mevcuttur. Basing bazli ¢oziicii genel
olarak sikistiritlamayan sivilar i¢in kullanilirken, yogunluk bazli ¢oziicii
sikistirilabilir sivilar i¢in uygundur. Karigtirmali tank fotobiyoreaktor
simiillasyonunda Basinca Dayali Birlesmis Coziicii (Pressure based

Coupled Solver) kullanilmastir.

v Coziim siirekli rejimdedir.
v’ Tiirbiilans modeli olarak “k-epsilon” segilmistir Bu model akisin tiirbiilans
ozelliklerini belirlemek igin iki degisken iceren bir modeldir. Ik degisken

“k” ile ifade edilen tiirbiilans kinetik enerji, ikinci degisken ise “€” ile

gosterilen tiirbiilans dagilimidir (Denklem 3.56, 3.57).

a(k)+a(k)—a<+”t)ak+G+G Yy +S
Denklem 3.56
a( ) + a( ) = 4 ( +”t)a£ 4 C (G + CauGy)
at pg axi pgui _ax] nu a axj 1£k k 3eYDb
£2

_CZSP ? + Ss
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Denklem 3.57
Denklemde Gk ortalama hiz farki dolayisiyla olusan tiirbiilans

kinetik enerji, Gb kaldirma kuvveti tarafindan olusturulan tiirbiilans
kinetik enerji, Ym sikistirilabilir sivinin tiirbiilans degerindeki dalgali
genislemenin toplam yayilma hizina orani, Cig, Czg, ve Cse sabit degerler,
ok ve og sayilart k ve € i¢in tiirbiilans Prandtl sayis1 ve Sk, Se kullanict
taniml1 kaynak terimleridir.

3 farkli ¢esidi olan k- modelinin bu ¢alisma i¢in “Realizable k-¢
model”1 tercih edilmistir. Bu tercihin sebebi, modelin tiirbiilans akis
fiziginde bulunan Reynolds stresi hesaplamalar ile tutarlilik géstermesi ve
gercekei bir yaklasim sergilemesidir. Ayrica rotasyon, negatif basing
degisimleri altinda olusan smir katmanlar1 ve resirkiilasyon igeren

sistemler icin yiiksek dogruluk gostermektedir.

Tiirbiilans modeli olarak segilen k-¢ modeli duvar kenarlarindaki bolgeler
icin gergeklestirdigi ¢6ziimlerde dezavantaja sahip oldugundan duvar
fonksiyonu “Duvar Dibi Modeli (Enhanced Wall Treatment)” olarak
tanimlanarak duvar kenarlarinin ¢6zlim kalitesi ylikseltilmistir.

Coziim metodunda kullanilan parametreler Cizelge 3.11°de gosterilmistir.

Cizelge 3.11. Karigtirmali tank fotobiyoreaktdr simulasyonunda secilen ¢oziim

parametreleri

Parametre Secilen Metot | Avantaj
Gradyan Green-Gause Daha kesin sonuglar verir, yanlis
Node Based dagilimi minimize eder, tri/tetra
hedral ag yapist i¢in daha

uygundur
Basing PRESTO! Stvi  hareketinde  rotasyonun

goriildigl ve cark iceren sistemler
i¢in avantajhdir.

Momentum Second Order | ikinci  dereceden  dogruluk

Upwind saglamak i¢in daha  biyiik
Tiirbiilans Second Order | sablonlar kullanir, tri/tet hedral ag
Kinetik Enerji Upwind yapist i¢in daha uygundur
Tiirbiilans Second Order

Dagilim Hiz1 Upwind




80

v' Gerekli ¢6ziicii parametreleri belirlendikten sonra ¢oziim baslatilarak

yakinsama kriteri tiim denklemler icin 1x10* segilmistir.
v' Baslangig sartlar1 “Hybrid” yontem ile olusturulmustur.

Iterasyon parametreleri belirlenerek ¢oziimiin hangi degere kadar yakinsama
yapacagina karar verilmistir. Cozlimiin yakinsama kriterine ulagsmasi i¢cin 6000
civari iterasyon gerceklestirilmistir (Sekil 3.7) Sekil 3.7°de gorildigi gibi tiim
denklemlere ait hata oranlar1 1x10™ degerin altina diistiikten sonra iterasyonlar

durdurulmustur. Bu analiz ¢aligmasi yaklagik bir giinde tamamlanmistir.

1e06 — T T T T T T T T T d
1500 2000 2500 3000 3500 4000 4500 5000 5500 BOOD 6500

Iterations

Sekil 3.7. Karistirmali tank fotobiyoreaktoriin yakinsama grafigi

3.2.10.2. Phaeodactylum tricornutum’dan fukoksantin iiretiminde panel
fotobivoreaktor icin hesaplamah akiskanlar dinamigsi (CFD)

simiilasyonu

Modelin olusturulmasi

Modelin verilerini Fluent’e tanimlamadan o6nce 2 L’lik panel
fotobiyoreaktdr i¢in 3 boyutlu geometri ¢izimi yapilip CAD modeli
olusturulmustur (Sekil 3.8).
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Sekil 3.8. Panel fotobiyoreaktoriin CAD modeli a) izometrik goriiniim; b) 6n goriiniim
Sayisal ag (mayseleme) ve sinir sartlari

CAD modeli sonrasinda sayisal ag yapisi (mesh islemi) olusturulmustur.
Modelin ag yapisinda dort yiizlii (tetrahedral) hiicreler kullanilmis ve toplam
532379 element ve 2963837 diigiim noktasit olusturulmustur. Sekil 3.9°da
goriildiigii gibi maksimum eleman biiyiikliigii 4 mm, maksimum yiizey eleman
biiyiikliigii 2 mm ve biiyiime oran1 1,1 olarak kaydedilmistir. Hava difiizoriinde
bulunan deliklerde ve problar ile difiizor arasindaki bolgelerde akisin dogru ifade
edilebilmesi i¢in manuel olarak girilen sinir tabaka elemanlar: ile daha yiiksek

kalitede sayisal ag olusturulmustur.

ANSYS b
i ANSYS

Sekil 3.9. Panel fotobiyoreaktoriin sayisal ag analizi: a) izometrik goriiniim, b) z=0 diizlemindeki
kesit goriiniimii, c) deliklerin etrafindaki elemanlar, d) oksijen probu ile delikler etrafindaki

elemanlar
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Analize Dbaglanmadan once gerekli tiim Dbaglangic kosullarinin
diizenlenmesi gereklidir. Buna gore analizde kullanilan akigskanin yogunlugu
(1004,88 kg/m®) ve akiskanin dinamik viskozite (0,006 kg/ms) degerleri
tanimlanmistir. Akiskan yaninda 6énemli bir diger bilesen olan hava iginse hava
yogunlugu (1,213 kg/m®) ve havanin dinamik viskozitesi (1,831x10° kg/ms)
degerleri programa girilmistir. Panel fotobiyoreaktér 20,5 cm yiiksekligine kadar
besin ortamu ile doldurulmustur ve besin ortami hareketsizdir. Diflizérdeki hava
deliklerinden toplamda 5,3 L/dk hacimsel debiye denk gelen Kkiitlesel debi
girilmistir. Deliklerden %100 oraninda hava gonderilmistir. Ve ¢ikis “Opening”

olarak tanimlanmustir.
Coziim parametreleri

Panel fotobiyoreaktor icin kullanilan ¢6ziim parametreleri asagida

tanimlanmustir;

v Hesaplamalar ANSYS CFX 17.1 CFD yazilimi ile gergeklestirilmistir.

v Co6ziim zamana baghdir.

v' Hava ve besin ortamini modellemek i¢in Eulerian Multifaz modeli
kullanilmistir. Bu model siirekli faz igerisinde damlacik ya da baloncuk
halinde meydana gelen dagmik fazlarin modellenmesinde yaygin
kullanima sahiptir.

v' Tiirbiilans modeli “SST k-omega” se¢ilmistir. Bu model 6zellikle duvar
dibindeki akiglarin ifadesinde dogru sonuglar vermektedir. Diislik
Reynold sayisina sahip akiglarda da kullanim1 uygundur.

v’ Tirbiilans etkilesimi i¢in “Sato” modeli kullanilmistir. Sato modeli ile
kabarcik hareketi ile meydana gelen akigkan hareketinin ¢6ziimiiniide
viskozite temelli ¢oziim gergeklestirmektedir.

v Hava hareketinin hesaplanmasi i¢in direng ve direng dis1 kuvvetler bir
arada kullanilmistir.

v' Yakinsama kriteri Siireklilik denklemi icin 1x10™*se¢ilmistir.

<\

Analiz tiirii “Stireksiz (Transient)” se¢ilmistir.
v' Akigkan morfolojisi “Siirekli (Continuous)”, hava morfolojisi ise
“Daginik  (Dispersed)” olarak se¢ilmis, boylece multifaz ¢6ziim

gerceklestirilmistir.
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v’ Siiriikleme kuvveti i¢in “Grace Siirikleme Kuvveti (Grace Drag Force)”

secilmistir.

Iterasyon parametreleri belirlenerek ¢dziimiin hangi degere kadar yakinsama
yapacagina karar verilmigtir. Coziimiin yakinsama kriterine ulagmasi icin 400
zaman adiminda iterasyon gerceklestirilmistir (Sekil 3.10). Sekil 3.10’da
goriildiigii gibi tim denklemlere ait hata oranlar1 1x10™* degerin altna diistiikten
sonra iterasyonlar durdurulmustur. Bu analiz ¢alismasi yaklasik bir haftada

tamamlanmaistir.

A

" ‘ "

"f‘” .

[—rmsrwi RMS Uom () —— RS U tom (waten) ) RMS v tom (water) _—— AMS W Mom (a) _—— RMS W-Mom (water)

\eriable \ele
1

1.0e-06

Sekil 3.10. Panel fotobiyoreaktdriin yakinsama grafigi

3.2.10.2. Phaeodactylum tricornutum’dan fukoksantin iiretiminde hava
kaldirmali fotobivoreaktor icin hesaplamali akiskanlar dinamigi (CFD)

simiilasyonu

Modelin olusturulmasi

Modelin verilerini Fluent’e tanimlamadan 6nce 2 L’lik hava kaldirmali
fotobiyoreaktdr i¢in 3 boyutlu geometri ¢izimi yapilip CAD modeli
olusturulmustur (Sekil 3.11).
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Sekil 3.11. Hava kaldirmali fotobiyoreaktoriin CAD modeli a) n goriiniim; b) izometrik goriiniim
Sayisal ag (mayseleme) ve sinir sartlari

CAD modeli sonrasinda sayisal ag yapist (mesh islemi) olusturulmustur.
Modelin ag yapisinda dort yiizlii (tetrahedral) hiicreler kullanilmis ve toplam
532379 element ve 2963837 diigiim noktast olusturulmustur. Sekil 3.9°da
goriildiigii gibi maksimum eleman biiyiikliigii 4 mm, maksimum ylizey eleman
bliyilikliigii 2 mm ve biiyiime orani 1,1 olarak kaydedilmistir. Hava difiizoriinde
bulunan deliklerde ve problar ile 6rnek alma hatti arasindaki bolgelerde akisin
dogru ifade edilebilmesi i¢cin manuel olarak girilen sinir tabaka elemanlari ile daha

yiiksek kalitede sayisal ag olusturulmustur.
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Sekil 3.12. Hava kaldirmali fotobiyoreaktoriin sayisal ag analizi: a) izometrik goriiniim, b) z=0
diizlemindeki kesit goriiniimii, c) deliklerin etrafindaki elemanlar, d) problarin etrafindaki
elemanlar

Analize Dbaglanmadan o©nce gerekli tiim baslangic kosullarinin
diizenlenmesi gereklidir. Buna gore analizde kullanilan akiskanin yogunlugu
(1004,88 kg/m®) ve akiskanin dinamik viskozite (0,006 kg/ms) degerleri
tanimlanmistir. Akiskan yaninda onemli bir diger bilesen olan hava iginse hava
yogunlugu (1,213 kg/m®) ve havanin dinamik viskozitesi (1,831x10° kg/ms)
degerleri programa girilmistir. Hava kaldirmali fotobiyoreaktér 1,6 L c¢aligma
hacmine denk gelen 48 cm yiiksekligine kadar besin ortami ile doldurulmustur ve
besin ortami hareketsizdir. Difiizérdeki hava deliklerinden toplamda 1,82 L/dk
hacimsel debiye denk gelen kiitlesel debi girilmistir. Deliklerden %100 oraninda

hava gonderilmistir. Ve ¢ikis “Opening” olarak tanimlanmuistir.

Panel fotobiyoreaktor i¢in kullanilan ¢6ziim parametreleri asagida

tanimlanmistir;

v Hesaplamalar ANSYS CFX 17.2 CFD yazilimu ile gergeklestirilmistir.
v' (Co6ziim zamana baghdir.
v' Hava ve besin ortamini modellemek i¢in Eulerian Multifaz modeli

kullanilmistir.
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Tiirbiilans modeli “SST k-omega” se¢ilmistir.

Tirbiilans etkilesimi i¢in “Sato” modeli kullanilmistir.

Hava hareketinin hesaplanmasi i¢in direng ve direng dis1 kuvvetler bir
arada kullanilmistir.

Yakinsama kriteri Siireklilik denklemi igin 1x10™secilmistir.

Analiz tiirli “Siireksiz (Transient)” se¢ilmistir.

Akiskan morfolojisi “Siirekli (Continuous)”, hava morfolojisi ise
“Daginik (Dispersed)” olarak secilmis, bdylece multifaz ¢ozliim
gerceklestirilmistir.

Siiriikleme kuvveti i¢in “Grace Siiriikleme Kuvveti (Grace Drag Force)”

secilmistir.

Iterasyon parametreleri belirlenerek ¢oziimiin hangi degere kadar yakinsama

yapacagina karar verilmistir. Coziimiin yakinsama kriterine ulagmasi i¢cin 1600

zaman adiminda iterasyon gergeklestirilmistir (Sekil 3.13). Sekil 3.13’de

goriildiigii gibi tiim denklemlere ait hata oranlar1 1x10* degerin altina diistiikten

sonra iterasyonlar durdurulmustur. Bu analiz calismasi yaklasik bir haftada

tamamlanmustir.

102400

riable Vi

10606 -

f
l.ll- n|u‘, 1 b
\lr;j |

."r“ Wnrﬂ 'ln’ M‘ " ')" l" b "‘H ..| ,Mll‘ I\ ” iy ‘IP L

vv¢||..'

bt [y

T T
1000 1500
Accumdated T Step

—— RMSPol —— RMSUMom (ar) —— RMS Uom (neter) RMS V-0 (s¢) RNS V-Mom (meter) —— RMS W-Mom (ar) —— AMS W-Hom (neter)

Sekil 3.13.Hava kaldirmal1 fotobiyoreaktdriin yakinsama grafigi
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4. SONUCLAR ve TARTISMA

4.1 Kiiciik Olcekte (1 L Siselerde) Uretimler

4.1.1. Farkh 1s1k siddetlerinin Phaeodactylum tricornutum iiretimine

etkisi

Phaeodactylum tricornutum mikroalginin iiretimi i¢in Oncelikle optimum
151k siddetinin belirlenmesi hedeflenmistir. Bu amagla giin boyunca siirekli 3
farkli 151k siddeti (30, 45 ve 65 pE.m?2s 1) uygulanan kiiltiirler, F/2 besin
ortaminda 2 L/dk havalandirma hizi uygulanarak 22 + 2 °C’de 14 giin boyunca
kiiltive edilmislerdir. 2x10°® hiicre/ml inokulasyonla baslatilan kiiltiirlerde 151k
siddetinin etkisi tiretimin ilk giinlerinde goriilmeye baslanmistir. 45 ve 65 pE.m’
2 51 1g1klandirma altindaki kiiltiirlerde son giin hiicre sayis1 birbirine yakin olsa da
en yiiksek hiicre sayis1 (5,65+0,25x10 hiicre/ml) kiiltiiriin 10. giiniinde 45 pE.m -
2s 1 jgiklandirmada goriilmiistiir. P. tricornutum igin spektrofotometrik hiicre
yogunlugu 600 nm’de gerceklestirilmis ve 65 pE.m2.s? 151k siddetinde maksimum
tirbidite degeri elde edilmistir. Ancak mikroskoptaki goriintiiler incelendiginde

bu kiiltiirde hiicrelerin pargalanarak tiirbidite degerini arttirdigi goriilmektedir

(Sekil 4.1 a, b).

P. tricornutum’da biiyiimeyle iliskili klorofil yapilari klorofil-a ve klorofil-
c’dir. Kimyasal ekstraksiyon ile spektrofotometrede gergeklestirilen analizler
sonucunda her iki klorofil miktar1 maksimum 45 pE.m?2s?! isiklandirmada
goriilmiistiir. Kloroil-a miktar1 45 ve 65 pE.m™2.s™ isiklandirmada 8 giin boyunca
paralellik gdstermis, bu giinden sonra 45 pE.m™2.s? 151k siddetinde artis daha fazla
olmustur. Klorofil-c miktar1 ise Tlretim boyunca tiim {iretim siselerinde
dalgalanma gdstermis ve en yiiksek degerleri 45 pE.m?2s? 151k siddetinde
sergilemistir (Sekil 4.1 c, d).
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Sekil 4.1. Farkli 151k siddetlerinde Phaeodactylum tricornutum iretimi i¢in biiyiime profili:
a)hiicre sayim; b) tiirbidite (OD-600 nmy; c) Klorofil-a miktari; d) klorofil-c miktari, (w) 30 uE m-
251 (#) 45 pE m?s?, (A) 65 uE m2s™,

P. tricornutum susunun ana karotenoidi olan fukoksantin birikimi {izerine
151310 etkisi incelendiginde 45 ve 65 uE m?s™ 151k siddeti denemelerinde iiretim
boyunca biliylik farklilik goriilmemistir. Maksimum fukoksantin miktar1 ise
2,262+0,063 mg/L ile 45 uE m?s? 151k siddetinde elde edilmistir. 65 pE m?2s?
151k siddeti uygulanan kiiltiir sisesinde 2,238+0,048 mg/L, 30 pE m%s?t 151k
siddeti uygulanan iiretimde ise 1,5+0,001 mg/L fukoksantin {iretimi gézlenmistir
(Sekil 4.2).

2,5

1,5 1

Fukobksantin {(mg/fL)

05 A

0 3 B Giin IE]Q 12 15

Sekil 4.2. Farkli 151k siddetlerinde Phaeodactylum tricornutum tretimi i¢in fukoksantin miktari:
(m) 30 hEm?s?, ()45 pEm™?s?, (A) 65 uE m%s?,
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Uretim sirasinca alinan giinliik drneklerle analizler gerceklestirilmis ve
biyokiitle verimliligi, spesifik biiylime hizi, ikilenme siiresi ve karotenoid birikim

hizlar1 hesaplanmisg, degerler Cizelge 4.1 de verilmistir.

Cizelge 4.1. Farkl 151k siddetlerinde Phaeodactylum tricornutum iiretimi i¢in elde edilen kinetik

degerler.

Isik Siddeti  Kuru Biyokiitle Spesifik  Ikilenme  Fukoksantin  Fukoksantin

(MEm?Zs?t)  Agirhk  Verimliligi ~ biiyiime  siiresi miktari birikim hizi
(LY  (gLlgin?) hizm (DT,giin)  (mg/g hiicre)  (mgLtgiin?)
(u, giin™)
30 3,19 0,227 0,283 2,44 0,47 0,214
45 2,79 0,199 0,3 2,3 0,81 0,323
65 2,02 0,144 0,166 4,15 1,108 0,319

14 giin boyunca siirdiiriilen iiretim sonucunda hiicre sayisi agisindan en iyi
151k siddeti 45 uE m?s? degerinde elde edilmistir. Fukoksantinin primer bir
metabolit olmasi dolayisiyla artan hiicre sayis1 fukoksantin miktarinda da artigsa
neden olmaktadir. En yiiksek fukoksantin miktar1 bu durumla paralellik gostermis

ve 45 uE m2st1sik siddeti altinda en yiiksek sonucu vermistir.

Kaixian ve Borowitzka tarafindan P. tricornutum’da 1s1k ve besin ortaminin
hiicre biiyiimesine ve kompozisyonuna olan etkisi incelenmistir. Uretim F/2 besin
ortaminda, 22 °C sicaklikta, karigtirmanin hava ile saglandigi 2 L’lik cam
siselerde gerceklestirilmistir. Isigin etkisinin incelendigi ¢alismada 18, 36 ve 72
nE m?2s? 151k siddetleri denenmistir. Bu kosullarda 18 uE m™2s™? 151k siddetinde
minimum hiicre sayis1 4,7 x10° hiicre/ml olarak elde edilirken, en yiiksek hiicre
konsantrasyonuna 72 pE m?s™ isiklandirmada 6x107 hiicre/ml olarak ulasilmustir.
Ayrica stirekli 1siklandirma ve 12:12 aydinlik:karanlik i1siklandirma periyotlar
denenmis, siirekli i1siklandirma da hiicre yogunlugunun daha yiiksek oldugu
kaydedilmistir (Kaixian and Borowitzka, 1993). Baska bir calismada ise P.
tricornutum hiicrelerine sicaklik ve 151k siddetinin etkisi incelenmis; 40 pE m2s™
1siklandirmada biiyiime hizinin maksimuma ulastigi ve 100 pE m?s™? 1s1k siddeti
tizerinde 151 inhibe edici etkisinin oldugu rapor edilmistir (Kviderova and
Lukavsky, 2003).
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P. tricornutum’da dahil diatomlarin ¢ogunda fukoksantin, klorofil a
pigmenti ve protein birlikte bir kompleks (FCP) olusturmaktadir ve bu yapi
fotosentez sirasinda gorev almaktadir. Isigin hem fotosentez lizerine etkisi hem de
bu kompleksin yapisinda meydana getirdigi degisikliklerin incelenmesi adina
caligmalar mevcuttur. Bu ¢aligmalarda elde edilen sonug yliksek 151k uygulanan
hiicrelerde pigment/protein oraninin yiliksek oranda diistigiinii gostermektedir.
Bunun temel sebebininde klorofil-a ve fukoksantin miktarlarinin azalmasinin
sonucu oldugu sdylenmektedir (Lepetit et al., 2012). Schumann ve arkadaglar1
tarafindan P. tricornutum ile gergeklestirilen ¢alismada yiiksek 1s1ga maruz kalan
hiicrelerde diadoksantin miktarinin artti§i  goriilmiistiir. Pigment yolaklar
incelendiginde neoksantin pigmentinden sonra c¢evre kosullar1 ve metabolizma
etkisiyle tirlinler diadoksantin ya da fukoksantin yoniinde ilerlemektedirler. Bu
bilgi 15181 altinda yiiksek 1518in bu yolagi diadoksantin iiretimine yonlendirdigi
belirtilmistir (Schumann et al., 2007). Literatiir arastirmalar1 mevcut ¢alismayla

benzer niteliktedir

4.1.2. Farkh besin ortamlarmin Phaeodactylum tricornutum iiretimine
etkisi

P. tricornutum’un tiretiminde optimum besin ortaminin tespit edilmesi igin
3 farkli ortam olan F/2, ASP ve Conway besin ortamlari ile 1000 mI’lik siselerde
iretim gerceklestirilmistir. Hiicreler daha onceki ¢alismada optimize edilen 45
nEm? st 11k siddeti altinda, 2 L/dk havalandirma hiziyla 22+2 °C’de 13 giin
boyunca inkiibe edilmiglerdir. Uretim swasinda en yiiksek hiicre
konsantrasyonuna 4,7+0,2x10” hiicre/ml degeriyle F/2 besin ortaminda
ulasilmistir. Ayn1 zamanda bu besin ortaminda hiicrelerin adaptasyonu daha hizl
gerceklesmis ve logaritmik evreye gecis ¢abuk goriilmiistiir. F/2 besin ortaminda
tirbidite degeri de maksimum noktaya ulasmistir. Karotenoid analizinin
spektorofotmetrik yontemle gergeklestirilmesi sonucu en yiiksek degerlere
5,59+0,002 mg/L klorofil-a ve 0,97+0,004 mg/L klorofil-c miktarlari ile ile F/2

ortamini i¢eren kiiltiirde ulagilmistir (Sekil 4.3).
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Sekil 4.3. Farkli besin ortamlarinda Phaeodactylum tricornutum iiretimi igin biiyime profili:
a)hiicre sayimz; b) tiirbidite (OD-600 nm); c) klorofil-a miktari; d) klorofil-c miktari, (m) ASP, (#)
F/2, (A) Conway.

Fukoksantin miktarina besin ortaminin etkisi incelenmis ve zamana bagl
fukoksantin icerigi Sekil 4.4’de gosterilmistir. Maksimum fukoksantin miktari
diger ortamlara oranla biiyiik farkla F/2 besin ortaminda iiretilmistir. F/2 besin

ortaminda 3,52+0,1 mg/L, ASP besin ortaminda 2,13+0,006 mg/L ve Conway
besin ortaminda 1,9+0,002 mg/L fukoksantin miktarlarina ulasilmistir (Sekil 4.4).

Fukoksantin {(mgfL)

0 3 ] ] 12 15
Giin (g)

Sekil 4.4. Farkli besin ortamlarinda Phaeodactylum tricornutum iiretimi igin fukoksantin miktar:
(m) ASP, (¢) F/2, (A) Conway.

Hesaplanan kinetik degerler Cizelge 4.2 ‘de gosterilmistir.
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Cizelge 4.2 Farkli besin ortamlarina Phaeodactylum tricornutum tiretimi i¢in elde edilen kinetik

degerler.

Besin Kuru Biyokiitle Spesifik  Ikilenme Fukoksantin ~ Fukoksantin

Ortami1  Agirhik  Verimliligi  biiylime stiresi miktar1 birikim hiz1
(LY (gLlginl) hz (DT, giin)  (mg/g hiicre)  (mgLgiin?)
(, giin)
F/2 2,65 0,203 0,305 2,27 1,329 0,271
ASP 2,38 0,183 0,191 3,62 0,89 0,164
Conway 2,16 0,166 0,195 3,54 0,947 0,170

Gomez-Loredo ve arkadaslari tarafindan yapilan ¢alismada P. tricornutum
mikroalgi 2 L’lik flasklarda 1 L calisma hacmi olacak sekilde 28 °C’de 1 vvm
havalandirma hiziyla karistirilmis ve F/2 besin ortaminda 18 giin boyunca kiiltive
edilmistir. Farkli 151k siddetlerinin denendigi liretimde maksimum hiicre sayisi
1,71 x 107 hiicre/ml ve maksimum fukoksantin miktar1 0,2 mg/g yas hiicre olarak
elde edilmistir. Mevcut ¢alismada F/2 besin ortaminda elde edilen fukoksantin
miktar1 1,329 mg/g hiicre olarak rapor edilmistir (Gomez-Loredo et al., 2016).
Kullanilan besin ortamlarinda 6nemli olan bilesenlerden biri tuzluluk oranidir.
Qiao ve arkadaglar tarafindan yapilan bir c¢alismada tuzluluk oraninin P.
tricornutum tizerine etkisi incelenmis ve maksimum spesifik biiyiime hizina 28
ppt tuz iceren iiretimde ulasilmistir. F/2 ve ASP ortamlarmi tuzluluk agisindan
karsilagtirdigimizda 30 ppt tuz konsantrasyonuna sahip F/2 ortaminda hiicre
tremesi yiiksek iken, 18 ppt tuz igeren ASP besin ortaminda en diisiik hiicre
yogunlugu goriilmistiir (Qiao et al., 2016).

4.1.3. Farkh havalandirma hizlarmm Phaeodactylum tricornutum

iretimine etkisi

Optimum 151k siddeti ve besin ortami belirlendikten sonra 1, 2 ve 3 L/dk
havalandirma hizlarinda 3 farkl sisede iiretim gergeklestirilmistir. Uretimlerdeki
havalandirmanin asil amaci etkili bir karistirma igleminin saglanmasidir. Hiicreler
F/2 besin ortam1 igeren 1000 ml’lik siseler 45 uE m™2s™? 151k siddeti altinda 22+2
°C’de 9 giin boyunca Kkiiltive edilmislerdir. Artan havalandirma hiz1 ile
buharlasma miktarinin artmasi {iretimin 9 giinde sonlandirilmasina neden

olmustur. (Sekil 4.5).
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Sekil 4.5. Farkli havalandirma hizlarinda Phaeodactylum tricornutum tiretimi

Cam pipetlerle akvaryum pompasindan farkli hizlarda hava beslemesi
yapilan iretim sonucunda hiicre sayisindaki degisim giinlilkk olarak takip
edilmistir. 3 iiretim icinde ortalama 4x10° hiicre/ml inokulasyon miktariyla
baslanan kiiltivasyon isleminde, 3 L/dk havalandirma hizinda hiicre sayisi
baslangic konsantrasyonun 25 katina ulasarak 9,85 + 0,25x107 hiicre/ml ile
maksimum degeri vermistir. 1 ve 2 L/dk havalandirma hizlari arasinda belirgin bir
farklilik goriilmezken hiicre sayilari neredeyse 3 L/dk hizinda havalandirilan
{iretimin yaris1 kadardir (1 L/dk’da 5,95 + 0,15x10" hiicre/ml ve 2 L/dk’da 5,45 +
0,05x107 hiicre/ml) (Sekil 4.6.a,b).

Klorofil-a ve Kklorofil-c degerleri de 3 L/dk havalandirma uygulanan
siselerde digerlerinden yiiksek oranda farklilik gostermistir. 5,12+0,2 mg/L
Klorofil-a ve 1,17+0,1 mg/L Klorofil-c degerleri bu iiretim sirasinda elde edilen

maksimum klorofil miktarlaridir (Sekil 4.6. ¢,d) .
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Sekil 4.6. Farkli havalandirma hizlarinda Phaeodactylum tricornutum iiretimi i¢in biiylime profili:
a)hiicre sayimi; b) tiirbidite (OD-600 nm); c) Klorofil-a miktari; d) klorofil-c miktar1, (m) 1 L/dk,
(¢)2 L/dk, (A) 3 L/dk.

Fukoksantin karotenoidi miktarlar1 1, 2 ve 3 L/dk havalandirma hizlarinda
spektrofotometrik analiz yardimiyla bulunmus ve sirasiyla 1,47+0,03 mg/L,
2,17+0,008 mg/L ve 3,7+0,09 mg/L seklinde hesaplanmistir. Fukoksantinin hiicre
biliylimesiyle dogrudan iligkili oldugu diisiintildiiglinde hiicre sayimi, klorofil-a ve
klorofil-c degerlerinde oldugu gibi maksimum karotenoid miktar1 3 L/dk

havalandirma hizinda ulasilmasi beklenen bir sonugtur (Sekil 4.7).

3,5 -

25 A

1,5 .

Fukohksantin {mgfL)

0,5 A

D T T T
0 3 Giin (g) B 9

Sekil 4.7. Farkli havalandirma hizlarinda Phaeodactylum tricornutum firetimi i¢in fukoksantin
miktari: (m) 1 L/dk, (¢) 2 L/dk, (A) 3 L/dk.

Cizelge 4.3‘de de analizler sonucu elde edilen kinetik degerler verilmistir.
Hesaplanan kinetik parametreler incelendiginde spesifik biliylime hizi ve
fukoksantin birikim hiz1 agisindan en iyi tiretim kosullarinin 3 L/dk havalandirma
uygulanarak saglandigi sOylenebilir. Bu sayede P. tricornutum iretimi igin
karigtirmanin etkisinin 6nemli oldugunu gostermektedir. Homojen bir karigim
saglanmasiyla kiitle transferi artis1 oldugundan hiicrelerin besin bilesenlerinden

maksimum diizeyde yararlanmasi saglanabilmektedir.

Cizelge 4.3. Farkli havalandirma hizlarinda Phaeodactylum tricornutum firetimi igin elde edilen

kinetik degerler.
Uretim Kuru Biyokiitle Spesifik Ikilenme  Fukoksantin  Fukoksantin
Kosullart1  Agirlik  Verimliligi biiylime stiresi miktari birikim hiz1
(gL (g L1giin®) hizi (DT, giin)  (mg/g (mg L giin?)
(u, giin}) hiicre)
1 L/dk 2,98 0,331 0,277 2,49 0,49 0,164

2 L/dk 4,01 0,445 0,266 2,59 0,54 0,241
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3 L/dk 6,31 1,034 0,336 2,05 0,586 0,411

Sobzcuk ve arkadaglari tarafindan P. tricornutum’da karigtirmanin etkisinin
belirlenmesi i¢in 5 L’lik karistirmali tank biyoreaktorde deniz tuzunda 1,5 L/dk
havalandirma uygulanarak iiretim gerceklestirilmis ve 150, 250, 350, 450 ve 550
rpm karistirma hizlart uygulanmistir. Artan karistirma hizi 450 rpm’e kadar
biyokiitlede yiiksek artisa neden olmus, 550 rpm de ise hizla diislis yasanmuistir.
Karigtirmanin {iretim i¢in 6nemli oldugu sonucu bu c¢alismada da ortaya
konmustur (Sobzcuk et al., 2006). Diger bir ¢alismada ise karistirmanin en iyi
sonucta elde edilebilmesi i¢in havalandirmanin kullanimi ile c¢alkalamali
inkiibator karsilagtirllmigtir. Havalandirma hizi 1 vvm, ¢alkalama hizi ise 130 rpm
olarak uygulanmig ve havalandirma ile karsilastirma yapilan {retimlerde
1.71£0.03 x 10" hiicre/ml hiicre konsantrasyonuna ulasilirken calkalamali
inkiibatdrde hiicre konsantrasyonu 1,23+0.03 x 107 hiicre/ml olarak bulunmustur.
Bu ¢alisma, P. tricornutum iretiminde havalandirmanin g¢alkalama isleminden

daha iyi sonug verdigini gostermektedir (Gomez-Loredo et al., 2016).

4.1.4. Farkh sicakhik kosullarimin Phaeodactylum tricornutum iiretimine
etkisi

Sicakligin P. tricornutum iretimi {izerine etkisinin tespit edilmesi i¢in 18,
24 ve 28 °C olmak tizere 3 farkli sicaklik altinda hiicreler F/2 besin ortaminda
belirlenen optimum kosullar altinda kiiltive edilmislerdir. Uretim sicaklik
kontrollii iklim dolaplarinda gerceklestirilmis ve 13 giinliikk kiiltivasyon
gerceklestirilmistir. Bu sartlarda gergeklestirilen {iretimler sonunda hiicre sayimi
sonucu en yiiksek degere 11,5+0,4x107 hiicre/ml ile 18 °C’de ulasilmustir.
Yiikselen sicaklik degerinin hiicre biliylimesini inhibe edici 6zellikte oldugu

gorilmiistiir. (Sekil 4.8.a).

Klorofil-a ve klorofil-c degerleri ise hiicre sayisindan farklilik gostermistir.
Maksimum klorofil-a degeri (6,14+0,3 mg/L) 28 °C’de, klorofil-c degeri ise
(1,17+0,1 mg/L) 24 °C’de elde edilmistir (Sekil 4.8.c, d).
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Sekil 4.8. Farkli sicaklik degerlerinde Phaeodactylum tricornutum iiretimi i¢in bityiime profili: a)
hiicre sayimu; b) tiirbidite (OD-600 nm); c) klorofil-a miktari; d) klorofil-c miktari, (m) 18 °C, (#)
24°C, (A)28°C.

Spektorofotometrik analiz sonucunda maksimum fukoksantin miktari
(3,96+£0,1 mg/L) 28 °C’de elde edilmistir. 18 °C’de gergeklestirilen iiretimde
yiiksek hiicre sayisinin aksine fukoksantin degeri 2,5+0,01 mg/L ile minimum
miktarda goriilmistir (Sekil 4.9). Hem hiicre sayis1 hem de fukoksantin ve
klorofil pigmentlerinin giinliik degisimlerinin analizi sonucunda, 18 °C sicaklikta
hiicre tlremesinin arttigi, 28 °C sicaklikta ise karotenoid miktarinin arttig

kaydedilmistir.
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Sekil 4.9. Farkli sicaklik degerlerinde Phaeodactylum tricornutum iiretimi i¢in fukoksantin
miktari: (m) 18 °C, (¢) 24 °C, (A) 28 °C.
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Sicakligin P. tricornutum mikroalginin biiyliimesi ve karotenoid birikimi
tizerine etkisinin incelenmesiyle elde edilen kinetik hesaplamalar Cizelge 4.4’de
gosterilmistir. Spesifik bilylime hizi maksimum 0,229 giin™ ile 18 °C’de elde
edilirken fukoksantin verimliligi en yiiksek 28 °C’de 0,305 mgLgiin™ olarak

hesaplanmustir.

Cizelge 4.4. Farkli sicaklik degerlerinde Phaeodactylum tricornutum firetimi igin elde edilen

kinetik degerler.

Uretim Kuru  Biyokiitle Spesifik  ikilenme Fukoksantin  Fukoksantin
Kosullar1  Agirlik  Verimliligi biiylime stiresi miktar1 birikim hiz1

(LY (g L'gin?) hiz1 (DT, giin) (malg (mg L giin?)
(n, giin™}) hiicre)

18°C 3,18 0,244 0,229 3,01 0,79 0,193

24°C 2,98 0,229 0,227 3,04 1,242 0,284

28°C 3,31 0,254 0,161 4,29 1,198 0,305

Fukoksantinin primer metabolit olmas1 ve hiicre artisiyla dogru orantili
oldugu bilinmektedir. Ancak diisiik sicaklikta hiicre yogunlugundaki yiiksek
artisin aksine fukoksantin miktarinin yiiksek sicaklikta daha fazla {iretilmesi yeni
bir deney setinin kurulmasina sebep olmustur. Planlanan deneme setinde 2 farkli
tiretim karsilastirilmistir. Bu kapsamda tiim kosullar ayni olacak sekilde, 13 giin
boyunca 18 °C’de gergeklestirilen iiretim seti ve ilk 7 giin 18 °C’de takiben 28
°C’de gerceklestirilen iiretim seti olmak iizere 2 deney seti kurulmustur. Boylece
oncelikle hiicre konsantrasyonunun arttirilmasi, ardindan hiicrelerin fukoksantin
tiretimi i¢in uyarilmasinin etkisi bu planlanan deney ile incelenmis olacaktir. Bu
calisma sonucunda maksimum hiicre yogunlugu her iki liretim i¢in kiiltiiriin 13.
giiniinde 11+0,4x107 hiicre/ml olarak gdzlenmistir. Tiim iiretim boyunca hiicre
yogunlugu iki kosul i¢in de paralel ilerlemis sicaklik degisiminin hiicre liremesi

tizerine herhangi bir etkisi s6z konusu olmamaistir (Sekil 4.10).
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Sekil 4.10. Uretim sirasinda degistirilen sicakligin biiyiime profili iizerine etkisi: a) hiicre sayimi;
b) tirbidite (600 nm), (m)7. glin sonrasinda 28°C’de gergeklestirilen iiretim; (#)13 giin boyunca
18°C’de ger¢eklestirilen iiretim.

Yiiksek tirtin verimliligi hedef olan bu tez ¢alismasinda fukoksantin iiretim
sonuglar1 her iki kosul i¢in de degerlendirilmistir. 8 giin boyunca her iki sisede
fukoksantin miktar1 birbirine paralel ilerlemistir. 8. giinden sonra 28 °C’ye alinan
iretimin fukoksantin miktarinda 10. giine kadar artis devam etmis, ancak bu
giinden sonra total fukoksantin degismemistir. 13. glinden sonra ise miktarda artig
goriilmemistir. Uretim siiresince maksimum fukoksantin miktar1 13. giinde
4,95+0,5 mg/L olarak elde edilmistir. Tamami 18 0C’de siirdiiriilen iiretimde
fukoksantin artis1 13. giine kadar devam etmis, bugiinden sonra ise diisiis
yasamistir. Bu iretimde ulagilan maksimum fukoksantin miktar1 ise 7+0,2

mg/L’dir (Sekil 4.11).

Fukohsantin {mgfL)
(] = (%] [#5) Y (43 ] ()] =] [+

12 15

® Giin (g)

Sekil 4.11. Uretim sirasinda degistirilen sicakligin fukoksantin birikimi iizerine etkisi, (m)7. giin

sonrasinda 28°C’de gerceklestirilen iiretim; (4)13 giin boyunca 18°C’de gergeklestirilen tiretim.

Sicakligin P. tricornutum hiicrelerinde biyokiitle ve fukoksantin iiretimi
iizerine etkisinin belirlenmesi i¢in gerceklestirilen bu iki deneme sonucunda hem

hiicre hem karotenoid tiretiminin 18 °C’de yiiksek verime ulastig1 goriilmiistir.
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Literatiir taramasi sonucunda P. tricornutum’un diisiik sicakliklarda daha
yiikksek biiyiime hizina sahip oldugu kaydedilmistir. Nogueria ve arkadaslar
tarafindan yiiriitiilen ¢alismada P. tricornutum hiicreleri F/2 besin ortami i¢eren 2
L’lik erlenlerde 3,5 L/dk havalandirma uygulanarak 20 ve 30 °C sicaklik kosullar1
denenmistir. 20 °C’de elde edilen maksimum kuru agirlik 1,030 mg/mL iken 30
°C’de ancak 0,865 mg/mL kuru biyokiitleye ulasilmistir (Nougeria et al., 2015).
Diger bir ¢alismada ise 500 mL F/2 ortamina alinan hiicreler tuzluluk, azot
konsantrasyonu, 1sik ve sicaklik etkisi incelenmistir. Bu amacla denenen sicaklik
degerleri 15, 20, ve 25 °C’dir. Spesifik biiyiime hizi 25 °C’de 0,96 giin*
bulunurken 15 °C’de 1,26 giin olarak elde edilmistir (Qiao et al., 2016). Bu

sonu¢ da bu tez ¢alismasinda elde edilen sicaklik sonugclari ile ortiismektedir.

4.1.5. Farkh stres ortamlarimin Phaeodactylum tricornutum iiretimine
etkisi

Uretimde birincil etkenler olan 1s1k siddeti, besin ortami, havalandirma hiz1
ve sicaklik degerleri optimize edildikten sonra fukoksantin miktarinin besin
ortaminda olusturulacak stres kosullar1 ile degisimi incelenmistir. Bu amagcla
hiicreler 45 pE m™s™1s1k siddeti altinda 3 vvm havalandirma hizinda 18 °C’de 13
giin boyunca kiiltive edilmislerdir. Ortam stresi olusturmak i¢in F/2 besin ortami;
azotsuz (N-Free), fosfatsiz (P-Free) ve azotsuz-fosfatsiz (NP-Free) igerikleriyle

hazirlanmis ve kontrol olarak da normal F/2 besin ortami1 kullanilmistir.

Kiiltiiriin baslangicindan itibaren 13 gilin boyunca hiicre sayisi, tiirbidite,
klorofil-a ve klorofil-c degerleri ortam stresi bulunmayan F/2 besin ortaminda
yiiksek farklilik gostererek maksimum degerlere ulasmistir. Kontrol sisesinde
hiicre sayis1 10+0,02x107 hiicre/ml degerine ulasirken, ortam stresi uygulanan
siselerde elde edilen maksimum hiicre sayis1 1,7+0,11x107 hiicre/ml’dir.
Prestegard ve arkadaslar1 P. tricornutum hiicrelerini 20 °C’de herhangi bir stres
uygulanmayan Walne’s besin ortaminda 14 giin boyunca kiiltivasyona birakmislar
ve maksimum 4x107 hiicre sayisina ulasmislardir. Bu ¢alismada ise 2,5 kat daha
yiiksek hiicre sayisina F/2 ortaminda ulasilmistir. Klorofil-a degeri en yiiksek
5,8+0,02 mg/L, Kklorofil-c degeri ise 1,17+0,1 mg/L olarak F/2 besin ortaminda
elde edilmistir (Sekil 4.12).
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Sekil 4.12. Farkli stres ortamlarmin Phaeodactylum tricornutum firetimi i¢in biiylime profili: a)
hiicre sayimu; b) tiirbidite (OD-600 nm); c) klorofil-a miktari; d) klorofil-c miktari, (m) N-Free, (¢)
P-Free, (A) NP-Free, (o) Kontrol.

Bu iiretimin asil amaci olan fukoksantin miktarinin arttirilmasi, ortam stresi
uygulanmasiyla gerceklesememistir. Maksimum fukoksantin degeri kontrol
sigesinde (F/2 ortami1) goriilmiis ve 3,9+0,04 mg/L’ye ulasmistir. Stres uygulanan
siselerde fukoksantin degeri birbirine ¢ok yakin olup ortalama 0,4 mg/L’dir (Sekil
4.13).

Goiris ve arkadaslar tarafindan 3 farkli mikroalg tiirtinde besin stresinin
hiicre biiylimesi ve karotenoid sentezi tizerine etkisi incelenmistir. P. tricornutum
icin 1 L’lik cam siselerde Wright's Cryptophyte (WC) ortaminda azot ve fosfor
stresi uygulanmis karsilastirma amaciyla kontrol tiretimi de gergeklestirilmistir.
Optik yogunluk ile belirlenen biiyliime profilinde beklendigi {izere azot ve fosfor
stresi uygulanan iretimlerin hiicre yogunlugu kontrol iiretiminden daha disiiktiir.
Ayrica, stres uygulamasinin karotenoid miktarimi diislirdiigii - goriilmiistiir.
Phaeodactylum’da toplam karotenoid miktar1 kontrol sisesinde 7,8 mg.g™, azot
stresinde 1 mg.g?, fosfor stresinde ise 2,7 mg.g! DW olarak kaydedilmistir

(Goiris et al., 2015). Bu sonuglar bu tez galismasi ile paralellik gostermektedir.
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Sekil 4.13. Farkli stres ortamlarinda Phaeodactylum tricornutum tiretimi i¢in fukoksantin miktari:
(w) N-Free, (#) P-Free, (A) NP-Free, () Kontrol.

Sonug olarak bu ¢aligmada, denenen stres uygulamasi iiriin tiretimini negatif
etkilemistir. Uretim sirasinda besin eksikligi uygulanarak olusturulan stres
kosullarinda P. tricornutum hiicrelerinde hem biyokiitle hem de {irin artisi
olmamistir. Bu durum primer metabolit olan fukoksantinin biyokiitle artig1 ile
dogrudan iliskili oldugu seklinde yorumlanmustir. Uretim sonucunda elde edilen

kinetik degerler Cizelge 4.5°de verilmistir.

Cizelge 4.5. Farkli stres ortamlarinda Phaeodactylum tricornutum iiretimi i¢in elde edilen kinetik

degerler.

Uretim Kuru Biyokiitle Spesifik Ikilenme Fukoksantin  Fukoksantin

Kosullari Agirlik  Verimliligi  biiylime stiresi miktari birikim hizi
(gLY  (gL'gin?) hiz (DT, giin)  (mg/L) (mg Lgiin™?)

(, giin)

N-Free 2,91 0,223 0,105 6,58 0,514 0,039

P-Free 2,67 0,205 0,001 390,92 0,462 0,058

NP-Free 2,63 0,202 0,008 80,37 0,396 0,049

Kontrol 9,31 0,716 0,155 4,45 3,912 0,3

4.2. Fotobiyoreaktor (2 L) Uretimleri

1 L’lik sigelerde P. tricornutum hiicrelerinin biiyiime kosullar1 optimize
edilmis; sicaklik, 151k siddeti, havalandirma hizi ve besin ortami i¢in en uygun
degerler tespit edilmis ve orta Olgek iiretim icin ara basamak olan 2 L’lik
fotobiyoreaktorlere gecilmistir. Bu kapsamda, karigtirmali tank, hava kaldirmal

ve panel tip fotobiyoreaktor olmak iizere 3 farkli fotobiyoreaktdrde denemeler
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gerceklestirilmistir.  Her bir fotobiyoreaktdor denemesinde 0Olgek biiylitme
teorilerinden “sabit karigma siiresi (tm)”, “sabit hacimsel gii¢ tiiketimi (P/V)” ve
“sabit oksijen transfer katsayisi (kia)” teorileri dikkate alinarak 3 farkli iiretim
yapilmis ve alinan Orneklerle iiretimler hiicre ve iirlin verimliligi acisindan

karsilastirilmistir.

4.2.1. Kanistirmah tank fotobiyoreaktorde Phaeodactylum tricornutum

uretimi

Karigtirmali tank fotobiyoreaktorlerde P. tricornutum iiretimi igin kiigiik
Olgek iiretim kosullar1 baz alinarak 3 farkli 6lgek biiyiitme teorisinin (sabit P/V,
sabit tm, sabit kia) hiicre ve drlin verimliligi tizerine etkisi arastirilmistir.
Karigtirmali tank fotobiyoreaktorlerde P. tricornutum hiicreleri optimum sicaklik
degeri olan 18 °C’de ve 1,6 L ¢alisgma hacminde iiretilmislerdir. Karistirmali tank
fotobiyoreaktorlerde lgek biiylitme islemlerinde 1s1k siddetinin belirlenmesinde
birim hacimde sabit 151k enerjisi teorisi kullanilmistir (B6liim 3.2.6). Buna gore,

P. tricornutum igin 50 pE.m™2.s 151k siddetinde led 151k sistemleri kullanilmistir.

Sekil 4.14. Karistirmali tank fotobiyoreaktérde Phaeodactylum tricornutum iiretimleri.

1 L’lik siselerden elde edilen iiretim sonuglari baz alinarak uygulanan
Olgek biiyiitme teorilerine goére (Bolim 3.2.4.1) kullanilan havalandirma ve

karistirma hizlar1 Cizelge 4.6'da verilmistir.
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Cizelge 4.6. Karistirmali tank fotobiyoreaktorlerde Phaeodactylum tricornutum igin kullanilan

havalandirma ve karistirma hizlari.

Karigtirmali tank fotobiyoreaktorler (1,6 L)

Sabit karigma  Sabit hacimsel  Sabit oksijen kiitle
stiresi tiiketim hiz1 transfer katsayisi
(tn=105) (P/V=9338W/m®)  (kea=0.002s?)
Karigtirma hizi (rpm) 75 170 50
Havalandirma hiz1 (L/dak) 0,5 1 0,4

12 gilinliik iiretim sirasinda karistirmali tank fotobiyoreaktdr ¢alismalarinda
maksimum hiicre sayisina sabit P/V teorisinde 16,2+0,8x10 hiicre/ml, sabit tm
teorisinde 9,84+0,2x10" hiicre/ml ve sabit kia teorisinde 7,6+0,2x10" hiicre/ml
ulasilmistir (Sekil 4.15.a). Benzer olarak ayni siirede en yliksek tiirbidite degeri
1,691+0,028 olup bu deger sabit P/V teorisinin kullanildig1 fotobiyoreaktdrde
kaydedilmistir (Sekil 4.15.b). Biiylimeyle dogrudan iliskili olan klorofil-a miktar1
HPLC analizi sonucunda belirlenmis ve biiylime profilinden farkli bir durum
ortaya cikmistir. Kiltiiriin siiresince maksimum klorofil-a miktar1 sabit tm
parametresiyle gergeklestirilen tiretimde 0,59+0,01 mg/L olarak elde edilmistir.
Kiiltlirtin son giiniindeyse her 3 {iretim i¢in klorofil-a miktar1 birbirine ¢ok

yakindir (Sekil 4.15.c).

Sobzcuk ve arkadaslari tarafindan yapilan bir c¢alismada mekanik
karistirmanin  P. tricornutum hiicreleri {izerine etksinin incelenmesi i¢in
karigtirmali  tank biyoreaktdrde {iretim yapilmistir. 5 L’lik reaktdrde
gerceklestirilen liretimde deniz tuzu ile hazirlanan besin ortaminda 1,5 L/dk
hizinda COz iceren havalandirma ile 5 farkli karistirma hizi uygulanmistir. Artan
karigtirma hiz1 ile bir noktaya kadar spesifik biliylime hizi ve biyokiitle
konsantrasyonu artmistir. Ancak sonrasinda havalandirmanin da etkisiyle hiicreler
kayma gerilimine maruz kalmis ve iretim verimi kisitlanmistir. Karigtirmanin
optimum oldugu degerlerde hiicre yogunlugu nedeniyle aydinlik ve karanlik olan
bolgeler arasinda gegisler homojen saglandigindan hiicrelerin karanlik bolgelerde
bulundugu siirenin son derece kisa oldugu goriilmistiir (Sobzcuk et al., 2006).

Ayrica bu tez calismasinda da oldugu gibi iyi bir karismanin saglandig
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tretimlerde igsi yapidaki hiicrelerin bulundugu daha baskin popiilasyonda

iiredikleri sonucuna ulasilmaistir.
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Sekil 4.15. Karnistirmali tank fotobiyoreaktérde Phaoedactylum tricornutum hiicrelerinin biiyiime
profili: a) hiicre sayimi; b) tiirbidite (OD-600 nm); ¢) klorofil-a miktari, (A ) sabit P/V, (#) sabit tm,
(m) sabit ki a.

Karistirmali  tank  fotobiyoreaktorde — gergeklestirilen  P.tricornutum
mikroalginin ana karotenoidi olan fukoksantinin kiiltiir siiresince degisimi Sekil
4.16°da verilmistir. Elde edilen sonuclara gore 3 farkli fotobiyoreaktdrden en
yiikksek fukoksantin miktar1 5,98+0,15 mg/L olarak sabit P/V teorisinin
kullanildig1 tiretimde elde edilmistir. Sabit kia teorisinde fukoksantin miktari

diger tiretimlere gore daha diisiik miktarda kaydedilmistir. (Sekil 4.16).

Fukoksantin (mg/fL)

Giin(g)

Sekil 4.16. Karigtirmali tank fotobiyoreaktorde Phaoedactylum tricornutum hiicrelerinin
fukoksantin tiretimi, (A ) sabit P/V, () sabit tm, (m) sabit k, a.
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Cizelge 4.7°de karigtirmali tank fotobiyoreaktorlerde P. tricornutum igin
elde edilen kinetik degerler verilmistir. Maksimum spesifik biiylime hizi ve
minimum ikilenme siiresi sabit P/V teorisi kullanilarak gerceklestirilen iiretimde
elde edilmistir. Bu sonuglara paralel olarak biyokiitle verimliligi de maksimum
0,56 gL'giin degeriyle elde edilmistir. (Cizelge 4.7). Hesaplanan tiim kinetik
degerler agisindan sabit P/V teorisi kullanilarak gergeklestirilen iiretimler en iyi

sonuclar1 vermistir.

Cizelge 4.7. Kanstirmali tank fotobiyoreaktérde Phaeodactylum tricornutum igin hesaplanan

kinetik degerler.

Olgek Kuru Biyokiitle Spesifik iIkilenme  Fukoksantin  Fukoksantin

Biiyiitme  agirhk  verimliligi biiylime stiresi Miktar1 birikim  hiz1

Teorisi (gL?Y  (gL'giin?) hiz1 (DT, (mg/g hiicre)  (mg L* giin™)
(w, giin™)  giin)

PV 3,92 0,56 0,462 1,5 2,902 1,196

tm 2,54 0,362 0,166 4,17 2,81 0,66

kia 3,3 0,471 0,429 1,62 1,262 0,59

Chlorella vulgaris mikroalgi ile gergeklestirilen Olgek  biiylitme
caligmalarindan birinde 250 mL’lik erlenlerde iretim gergeklestirilmis ve
ardindan sabit kia ve sabit Reynold’s sayisi stratejileri kullanilarak 2 L’lik
karistirmali tank fotobiyoreaktorlere gecis yapilmistir. Ancak fotobiyoreaktor
tiretimlerinde hem hiicre sayisi, hem biyokiitle verimliligi agisindan erlen
tiretimlerine oranla ¢ok daha diisiik sonuglar elde edilmistir. Bu durumda en
biiyiik etkinin artan iiretim hacminin 1siklandirma verimini diisiirmesi oldugu
belirtilmistir. Kii¢iik hacme gore klorofil degerinin de fotobiyoraktérde yiiksek
olmasi zayif 1g1k tezini dogrulamaktadir (Yuvraj et al., 2016). Bu ¢alismada ise 2
L’lik tretimlerde kiigiik hacme oranla yiiksek hiicre ve biyokiitle verimi elde
edilmistir. Bu 0l¢ek biiylitme parametrelerinin basariyla gerceklestirildigini

gostermistir.

Cizelge 4.8’de karigtirmali tank fotobiyoreaktorlerde gerceklestirilen P.
tricornutum tiretimi sirasinda hesaplanan hidrodinamik parametreler verilmistir.
Gorildigi gibi sabit tm, sabit P/V ve sabit ki a teorilerinin hepsinde reaktor igi sivi

hareketi tiirbiilanstir. Karistirici hizina gére degisen bigak ucu hizlan tiirbiilans
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akisin olusturulmast ve homojenitenin saglanmasi i¢in 6nemli olup en yiiksek

sabit P/V teorisinde olusmustur.

Cizelge 4.8. Karistirmali tank fotobiyoreaktorde Phaoedactylum tricornutum i¢in hesaplanan

hidrodinamik parametreler

Sabit tm Sabit P/VV  Sabit k,a

Ni(rpm) 75 170 50
Q(m%1) 8,33x10° 1,67x10° 6,67x10°
Re 5910,19 13396,44  3940,13
Vip (M) 1,25 2,83 0,83

Fr 8,44 x 10* 43,37 x 10* 3,75 x 10*
Np 3,93 3,99 3,91

Po(W) 323x10° 380x107 9,51x 10°
Pg(W)  129x107 1,19x10° 4,15x 10°
e(Wkgh) 2,16x10% 254x10° 6,36%10°
A (m) 9,97 x10* 5,38x10% 1,35x 103
y (1) 12,50 28,33 8,33
t(Nm?) 0,075 0,169 0,049

Viip bigak ucu hizi; Fr Froude sayisi; Np gii¢ sayisi; € birim hacim sivi bagina enerji dagitim hizi; A

Kolmogorov edi boyutu; y kayma hizi; t kayma gerilimi.

Camacho ve arkadaslari tarafindan son derece hassas bir dinofilegellat tiirii
olan Protoceratium reticulatum ile karistirmali tank biyoreaktorde 6lgek biiylitme
calismas1 gerceklestirilmistir. Olgek biiyiitme stratejisi olarak karigsma zamani ve
bigak ucu hizi uygulanmistir. Karisma zamani kriterinin segilmesinde bu tez
caligmasinda oldugu gibi homojen bir iiretim ortam1 olusturulmasi, boylece kiitle
ve 1s1 transferinin optimizasyonu dikkate alinmistir. Bigak ucu hiz1 ise kayma
gerilimine karsit hassas olan mikroalgler icin uygundur. Yapilan calismalar
sonucunda mikroalglerin kayma gerilimine kars1 hassasiyeti yesil algler < mavi-
yesil algler < diatomlar < dinofilagellatlar seklinde siralanmistir (Bajpai et al.,
2014). P. reticulatum ile 2 L’lik karistirmali tank reaktorde yapilan iiretimde 50
rpm karigtirma hizi ideal olarak belirlemistir (Camacho et al., 2011). Kayma
gerilimine daha dayanikli olan P. tricornutum igin daha yiiksek karistirma

hizlarinin strese neden olmayacagi soylenebilir.
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4.2.2. Hava kaldirmah fotobiyoreaktéorde Phaeodactylum tricornutum

uretimi

Hava kaldirmali fotobiyoreaktorlerde P. tricornutum diretimi igin kiigiik
Olgek tiretim kosullar1 baz alinarak 3 farkli 6lgek biiyiitme teorisinin (sabit P/V,
sabit tm, sabit kra) hiicre ve iriin verimliligi lizerine etkisi arastirilmistir. Hava
kaldirmal1 fotobiyoreaktdrde P. tricornutum hiicreleri 18°C sabit sicaklikta ve 1,6
L ¢alisma hacminde iretilmislerdir. Hava kaldirmali fotobiyoreaktorlerde dlgek
bliylitme islemlerinde 151k siddetinin belirlenmesinde birim hacimde sabit 151k
enerjisi teorisi kullanilmistir (B6lim 3.2.6). Buna gore, P. tricornutum igin 30

nE.m2.s? 151k siddetinde floresan sistemleri kullanilmstir. (Sekil 4.17).

Sekil 4.17. Hava kaldirmali fotobiyoreaktorde Phaeodactylum tricornutum tiretimleri

1 L’lik siselerden elde edilen iiretim sonuglar1 baz alinarak uygulanan 6lgek
biiyiitme teorilerine (Boliim 3.2.4.2) gore kullanilan havalandirma hizlari Cizelge

4.9da verilmistir.
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Cizelge 4.9. Hava kaldirmali fotobiyoreaktorlerde Phaeodactylum tricornutum igin kullanilan

havalandirma hizlar1.

Hava kaldirmali fotobiyoreaktorler (1,6 L)

Sabit hacimsel tiikketim  Sabit oksijen transfer
Sabit karigma
hiz1 kiitle sayist

stiresi (tm = 10 3)
(P/V =93.38 W/m?3) (kra=0.002 s1)

Havalandirma

2,14 1,82 13
hiz1 (L/dak)

Hava kaldirmal1 fotobiyoreaktérde 10 giiniin sonunda hiicre sayisi i¢in sabit
tm teorisiyle gerceklestirilen calismada 3,36+0,16x10" hiicre/mL, sabit P/V
teorisiyle gerceklestirilen galismada 1,49+0,02x107 hiicre/mL, sabit kia teorisinin
uygulandigi calismada ise 1,01+0,03x107 hiicre/mL degerlerine ulasiimistir (Sekil
4.18.a). Benzer sekilde tiirbidite degerleri sabit tm teorisiyle gergeklestirilen
calisgmada 0,6+0,09, sabit P/V teorisiyle gergeklestirilen ¢alismada ise
0,614+0,025 ve sabit kia teorisiyle gerceklestirilen ¢alismada 0,391+0,05 olarak
belirlenmistir (Sekil 4.18.b). Goriildiigii lizere sabit tm’nin benimsendigi iiretim
hiicre yogunlugu acisindan yiiksek deger gostermistir. Tiirbidite degerlerinde sabit
P/V ile sabit tm teorilerinin izlendigi iretimlerin yakin deger gostermesi kiltiir
ortamindaki  pargalanmis hiicrelerin  etkisi olarak  yorumlanabilir. P.
tricornutum’da baslica pigmentlerden biri olan klorofil-a miktar1 da sabit tm
teorisinde 0,125+0,08 mg/L, sabit P/V teorisinde 0,193+0,1 mg/L ve sabit k.a
teorisinde 0,138+0,05 mg/L’dir. Uretim siiresi boyunca klorofil-a miktarlarinda

cok biiyiik degisiklik goriilmemektedir (Sekil 4.18.c).
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Sekil 4.18. Hava kaldirmal1 fotobiyoreaktdrde Phaoedactylum tricornutum hiicrelerinin biiyiime
profili: a) hiicre sayimi; b) tiirbidite (OD-600 hm); ¢) klorofil-a miktari, (m) sabit kia, (o) sabit tm,
(#) sabit P/V.

P. tricornutum {iretimi sirasinda Onemli olan fukoksantin pigmentinin
tiretimi giinliik alinan 6rneklerle HPLC’de analiz edilerek sonuglar Sekil 4.19.’da
verilmistir. Hiicre sayisiyla paralellik gosteren fukoksantin miktar1 beklendigi gibi
sabit kia teorisiyle gergeklestirilen iiretimde 0,99+0,04 mg/L olarak elde
edilmigtir. Sabit tm ve sabit P/V teorilerinde 10 giin boyunca benzer degisimler
gbzlenmis ve son giin tm teorisi iretiminde 2,129+0,1 mg/L, P/V teorisi
tiretiminde ise 2,875+0,08 mg/L fukoksantin pigmenti oldugu belirlenmistir.
(Sekil 4.19).
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Sekil 4.19. Hava kaldirmali fotobiyoreaktorde Phaoedactylum tricornutum hiicrelerinin

fukoksantin liretimi: (m) sabit kLa, (o) sabit tm, (#) sabit P/V.
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Hava kaldirmali fotobiyoreaktorde diatom ve diger mikroalg tiirleri ile
gergeklestirilen ¢aligmalarda, reaktoriin ¢ikis ve inig borusundaki sivilar arasinda
yogunluk farki oldugu gozlenmistir. Bu fark dolayisiyla akis hareketi
desteklenmekte ve iki bolge arasinda gecis daha hizli gerceklesmektedir.
Boylelikle hiicreler 151k siddetinden yeteri kadar faydalanabilmektedir. Ancak
baslangi¢ hiicre konsantrasyonunun yiiksek olmasi ya da iiretimin ilerleyen
siirecinde yiiksek hiicre yogunluklarina ulasilmasi durumlarinda hiicrelerin
reaktoriin alt kismina ¢oktiigii goriilmiistiir. Bu durumun ve diisiik verim elde
edilen fotobiyoreaktorlerdeki temel sorunun, reaktdrdeki c¢ekis borusunun
konfigiirasyonundan kaynaklandigi belirtilmistir (Chiu vd., 2009; Krichnavaruk
vd., 2005). Bu tez kapsaminda gergeklestirilen hava kaldirmali fotobiyoreaktor
iiretimlerinde de benzer sonuglarla karsilasismistir (Sekil 4.20). Reaktordeki ¢ekis

borusunun boyutlarinda optimizasyon yapilmasi bu sorunu ortadan kaldirabilir.

Sekil4.20. Hava kaldirmali fotobiyoreaktorde Phaeodactylum tricornutum hiicrelerinin ¢okmesi
sorunu

Cizelge 4.10’da P. tricornutum ile hava kaldirmali fotobiyoreaktdrde
gerceklestirilen 3 farkli tiretimin kinetik parametreleri verilmistir. Hem spesifik
biiyiime hizi hem de birim hiicre basina iiriin birikimi dikkate alindiginda en iyi
sonuca sabit P/V teorisinde ulagildig1 goriilmektedir. Asil 6nemli olan fukoksantin
goz Oniinde bulunduruldugunda da kuru agirlik bazinda gram hiicre basina
iretilen fukoksantin miktar1 1,001 mg/g hiicre ile en yiiksek sabit P/V teorisinin

benimsendigi liretimde elde edilmistir (Cizelge 4.10).
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Cizelge 4.10. Hava kaldirmali fotobiyoreaktorde Phaeodactylum tricornutum igin hesaplanan

kinetik degerler.

Olgek Kuru  Biyokiitle  Spesifik Ikilenme Fukoksantin ~ Fukoksantin
Biiyiitme agirhik verimliligi  biiylime hiz1  siiresi Miktar1 birikim hiz1
Teorisi (LY (gLgin®) (u, gin?) (DT, giin) ~ (mg/g hucre)  (mg L™ giin®)
PV 2,87 0,287 0,27 2,56 1,001 0,2875

tm 3 0,3 0,238 2,91 0,709 0,2129

kia 2,14 0,214 0,137 5,04 0,466 0,0997

Hava kaldirmal1 fotobiyoreaktdrler tiibiiler fotobiyoreaktor ¢esitlerinden biri
olup farkli tasarimlarda gelistirilen tipleri de mevcuttur. Literatiirde karsilasilan
bir ¢aligmada kabarcik kolon, ¢ekis boru hava kaldirmali ve split silindir hava
kaldirmali 3 farkli tiibiiler fotobiyoreaktor tipi P. tricornutum {iretimi igin
denenerek en uygun olani se¢ilmistir. 60 L’lik reaktorlerde gergeklestirilen
iiretimlerde kabarcik kolon fotobiyoreaktdr biyokiitle verimliligi acisindan en
verimli olarak Dbelirlenmistir. Burada en biiyiikk etkenin yiiksek hiicre
yogunlugunda diger iki reaktor tipinde karanlik bolgelerin daha yiiksek oranda
olugsmasiyla hiicre biiyiimesini sinirlandirmasi olarak yorumlanmistir (Miron et
al., 2002). Benzer sekilde bu tez c¢alismasinda da, 2 L’lik hava kaldirmali
fotobiyoreaktorlede gergeklestirilen iiretimler sirasinda  karistirmali  tank
fotobiyoreaktorlere ve kiiciik hacimdeki siselere oranla daha diisiik biiylime
hizinin goriilmesi bu diatom tirii igin bu fotobiyoreaktor tipinin tasarimsal

uygunsuzlugunu gostermistir.

P. tricornutum mikroalgi ile 3 farkli 6l¢ek biiyilitme teorisi kullanilarak hava
kaldirmali fotobiyoreaktdrde gergeklestirilen ¢aligmalar sonucunda elde edilen
hidrodinamik parametreler ve ortam reolojisi Cizelge 4.11°de gosterilmistir.
Fotobiyoreaktor igerisinde gerceklesen sivi hareketi her 3 {iretimde de laminar
akis olarak kaydedilmistir. Onceki ¢alismalarda hiicreler i¢in karistirmanin énemli
bir parametre oldugu ve yiiksek karigma saglanan kiiltiirlerde iireme hizinin arttig1
goriilmistiir. Hava kaldirmali fotobiyoreaktorlerde ise karistirmanin etkili
gerceklesememesi  biyokiitle verimliligi ve fukoksantin {retiminin diisiik
miktarlarda sonuglanmasima neden olmustur. Fotobiyoreaktérde olusan

mikroedilerin boyutu (186-196 um) P. tricornutum hiicrelerinin boyutundan (25-
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35 um) oldukga biiyiiktiir. Bu durum hiicrelerin maruz kalacagi kayma geriliminin

daha diisiik olmasini saglamaktadir.

Hava kaldirmali fotobiyoreaktorler i¢in 3 farkli teori arasindaki farkin
havalandirma hizi olmasindan dolayr énemli olan parametrelerden biri yiizeysel
gaz hizidir. Conteras ve arkadaslari tarafindan P. tricornutum i¢in CO; kiitle
transferinin, 1siklandirma veriminin ve hidrodinamik stresin biiyiime iizerine etkisi
incelenmistir. Burada elde edilen Onemli sonuglardan biri biyokiitle
konsantrasyonun 0,05-0,06 m/s yiizeysel gaz hizlarinda en iyi degere ulastiginin
rapor edilmesidir (Contreras et al., 1988). Bu tez c¢alismasinda da en yiiksek
spesifik bliyiime hizina 0,061 m/s ylizeysel gaz hizina sahip olan “sabit P/V”

teorisinde ulagilmustir.

Cizelge 4.11. Hava kaldirmali fotobiyoreaktdrde Phaeodactylum tricornutum diretimi igin

hidrodinamik parametreler ve siv1 reolojisi.

Hava kaldirmali fotobiyoreaktorler (1,6 L)

S1v1 reolojisi ve Sabit ty Sabit P/V Sabit k.a
Hidrodinamik parametreler

p (kg/m?®) 1004,88 1004,88 1004,88

n (Pa.s) 0,006 0,006 0,006

v (m?s) 5,97 x 10°® 5,97 x 10°® 5,97 x 10
Q (m3/s) 3,56 x 10° 3,03 x 10° 2,17 x 10°
Re 2125,57 2008,33 1780,65
UL (m/s) 0,528 0,499 0,443

Ug (M/s) 0,071 0,061 0,043

€ 0,052 0,045 0,031

Vs (M/s) 0,364 0,309 0,221

Cs 0,0075 0,0079 0,0089
E(W kgt 0.175 0,166 0,145

A (um) 186 189 196

y (s 356,67 303,33 215

T (Pa) 2,14 1,82 1,29

P (W) 0,176 0,149 0,106

Sonug olarak P. tricornutum icin hava kaldirmali biyoreaktorde

gerceklestirilen tiretimlerde fukoksantin ve pigment igerigi baz alinarak



113

sabit P/V teorisinin uygulanabilecegine karar verilmistir. Hiicrelerin
spesifik biliylime hiz1 ve fukoksantin birikim hiz1 da sabit P/V parametresi

uygulanan fotobiyoreaktérde maksimum elde edilmistir.
4.2.3. Panel fotobiyoreaktorde Phaeodactylum tricornutum iiretimi

P. tricornutum igin kii¢iik 6lgek iiretim kosullar1 baz alinarak 3 farkli
Olgek biiyiitme teorisinin (sabit P/V, sabit tm, sabit kia) hiicre ve {iriin
verimliligi {izerine etkisi panel fotobiyoreaktérde arastirilmistir. P.
tricornutum hiicreleri optimum sicaklik degeri olan 18 °C’de ve 1,6 L
calisma hacminde 7 giin boyunca tiretilmislerdir. Panel fotobiyoreaktorlerde
Olcek biiylitme islemlerinde 151k siddetinin belirlenmesinde birim hacimde
sabit 151k enerjisi teorisi kullanilmustir (Bolim 3.2.6). Buna gore, P.
tricornutum igin 55 pE.mZs! 1sik siddetinde led 11k sistemleri
kullanilmigtir ~ (Sekil 4.20). Panel fotobiyoreaktérde gergeklesen
buharlasmadan ve hiicrelerin gdstermis oldugu biiylime O6zelliklerinden

dolay1 7. giinlin sonunda iiretim durdurulmustur.

Sekil 4.21. Panel fotobiyoreaktorlerde Phaeodactylum tricornutum tiretimleri

Panel fotobiyoreaktorlerde gerceklestirilen {iiretimlerde uygulanan oGlgek

biiyiitme teorilerine (Boliim 3.2.4.3) gore kullanilan havalandirma hizlar1 Cizelge

4.12°de gosterilmektedir.
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Cizelge 4.12. Panel fotobiyoreaktorlerde Phaeodactylum tricornutum igin kullanilan havalandirma

hizlar1.
Panel fotobiyoreaktorler (1,6 L)
Sabit hacimsel tiiketim  Sabit oksijen transfer
Sabit karigma
hizi kiitle sayist
stiresi (tm =10 8)
(P/V =93.38 W/m®) (kra=0.002 s1)
Havalandirma
53 6,5
hiz1 (L/dak)

Mevcut iiretimler i¢in 7 glin boyunca giinliik yapilan hiicre sayimi,
tirbidimetri ve pigment analizleri sonucunda elde edilen sonuglar Sekil
4.21°de gosterilmistir. Tiim {iretimlere 0,2x107 hiicre/m] hiicre sayis1 ile
baglanmistir. 7. giin sonunda hiicre sayilarinin, sabit tm teorisinde
4,62+0,34x10" hiicre/ml; sabit ki.a teorisinde 2+0,1x10" hiicre/ml ve sabit
P/V teorisinde 3,64+0,12x10" hiicre/ml oldugu goriilmiistiir. Tiirbidimetrik
Ol¢iimlerde de hiicre sayimiyla paralel sonuglar elde edilmis, 7. giin
sonunda ise tm ve P/V teorilerinin {iretiminde birbirine ¢ok yakin degerlere
(1,162+0,05 ve 1,173+0,08) ulasilmistir (Sekil 4.21.b). Klorofil-a miktari,
sabit tm teorisiyle gergeklestirilen iiretimde 0,123+0,04 mg/L; sabit k.a
teorisiyle gergeklestirilen tiretimde 0,183+0,07 mg/L ve sabit P/V teorisinde
ise yliksek bir farkla 0,367+0,1 mg/L olarak sonuglanmistir (Sekil 4.21.c).
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Sekil 4.22. Panel fotobiyoreaktorde Phaoedactylum tricornutum hiicrelerinin biiyiime profili: a)
hiicre sayim; b) tiirbidite (OD-600 nm); ¢) klorofil-a miktar1, (m) sabit kLa, (0) sabit tm, (#) sabit
P/V.

Fukoksantin analizinin sonucunda en yiiksek miktar 8,35+0,2 mg/L ile sabit
P/V teorisinin uygulandig1 tiretimde elde edilmistir. Bunu 5,87+0,16 mg/L ile
sabit tm ve 5,27+0,1 mg/L ile sabit kia teorisiyle gergeklestirilen iiretimler
izlemektedir. Uretim siiresince fukoksantin miktarindaki degisim hiicre sayimu ile
paralellik gostermistir. Uriin verimliligi agisindan panel fotobiyoreaktdrde elde
edilen bu yiliksek fukoksantin miktarlar1 fotobiyoreaktoriin yiizey alani/hacim
oranin yiiksek olmasi ve 1siktan faydalanmanin en iyi sekilde gerceklesmesi

seklinde yorumlanmustir (Sekil 4.22).

Fukoksantin (mgfL)
G = R W s LM @ sl 00D
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Sekil 4.23. Panel fotobiyoreaktérde Phaoedactylum tricornutum hiicrelerinin fukoksantin {iretimi:
(m) sabit kLa, (o) sabit tm, (#) sabit P/V.

Yapilan analizler sonucunda elde edilen kinetik parametreler Cizelge
4.13’de verilmektedir. Hiicrelerin spesifik biiylime hizi en yiiksek sabit P/V
teorisinde 0,412 giin® olarak kaydedilmistir. Buna bagli olarak ikilenme siiresi de
en kisa 1,68 giin ile P/V teorisinde elde edilmis, sabit kia 1,83 giin, sabit tm ise
1,87 giin degerlerini vermistir. Bliylik dlgege geciste en onemli bilesen olan
fukoksantin miktar1 géz 6niinde bulunduruldugunda hem kuru hiicre bazinda hem
de zamana bagli olarak birikim hizinda en iyi sonuglara sabit P/V teorisinde
ulasilmistir. Literatiirde rastlanan P. tricornutum calismalarindan birinde 5 L’lik
panel fotobiyoreaktor iiretimi sirasinda bu fotobiyoreaktor tipi i¢in en 6nemli
degisken olan havalandirma hizinin etkisi incelenmis; 0,33, 0,5 ve 0,66 vvm
havalandirma hizlar1 uygulanmistir. Optimum havalandirma hiz1 0,5 vvm olarak
belirlenmis, 0,66 vvm havalandirma uygulanan iiretimde karistirma hiz1 yiiksek
olsa da kopiikk olusumu ve buharlagsma sorunlar1 ortaya ¢iktigindan biyokiitle

verimi digmiistiir (Meiser et al., 2004).

Cizelge 4.13. Panel fotobiyoreaktérde Phaeodactylum tricornutum icin hesaplanan kinetik

degerler.

Olgek Kuru Biyokiitle ~ Spesifik  lIkilenme  Fukoksantin Fukoksantin

Biyiitme  agulik  verimliligi  biiylime stiresi Miktar1 birikim hiz1

Teorisi (gLY  (gLlginl) hiz (DT, giin)  (mg/g hiicre) (mg Lgiin™)
(, giin)

PV 3,76 0,537 0,412 1,68 2,221 1,193

tm 3,52 0,503 0,37 1,87 1,668 0,839

kia 4,61 0,658 0,378 1,83 1,144 0,754

Panel fotobiyoreaktorde gerceklesen iiretimler sirasinda sivi reolojisi ve
hidrodinamik parametreler hesaplanmis ve Cizelge 4.14°’de gosterilmistir. Bu
reaktor tipinde onemli parametrelerden biri gazin alikonma siiresidir. Bu siire ne
kadar uzunsa reaktore beslenen havanin o kadar uzun siire sistemde korundugu
sOylenebilir. Pilot Ol¢ekte panel fotobiyoreaktdrlerin karisim 6zelliklerinin
belirlenmesi igin gergeklestirilen bir ¢alismada akis dinamigi ve hidrodinamik
parametreler incelenmistir. Calismanin sonucunda havalandirma hizindaki artisin

gaz alikonma siiresini ve hacimsel kiitle transfer katsayisini arttirdigi goriilmiistiir.
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Bu durum karistirmanin da daha etkili gergeklesmesine neden olmustur (Sierra et
al., 2008). Cizelge 4.14’de goriildiigi tizere en yliksek gaz alikonma siiresi 0,032
ile sabit P/V stratejisi uygulanan reaktorde goriilmiistiir. Bu reaktorde karisma ve
diffiizyonun iyi saglanmasiyla hiicresel metabolik faaliyetlerin iiriin verimini
arttirdigi  sdylenebilir. Olgek biiyiitme parametresi olarak segilen stratejiler
temelde birbiriyle iligkili olan degiskenlerdir. Panel fotobiyoreaktorlerde degisen
havalandirma hiziyla yiizeysel gaz hizi 6nemli bir bilesen haline gelmektedir.
Velarde ve arkadaslar tarafindan panel fotobiyoreaktérde meydana gelen akis
profili ve sivi reolojisi incelenmistir. Yiizeysel gaz hizinda goriilen artis iiretim
stvisinin daha kisa siirede homojenize olmasini saglamig, karisma zamanini (tm)
azaltmistir. Ancak belirli bir noktadan sonra gaz hizinin artisinin etkisi olmadigi
aksine gereksiz enerji kaybma neden oldugu belirlenmistir. Gaz transfer
katsayisi(kLa) ile yiizeysel gaz hizi arasinda ise paralel bir iliskinin var oldugu
goriilmustir.  Yiiksek ylizeysel gaz hizina ulasildiginda, organizmalarin
oksijen/karbondioksitten daha yiiksek oranda faydalanmasi saglanmaktadir.
Ayrica hacimsel gii¢ tiketimi (P/V) ile gaz transfer katsayisi incelendiginde,
belirli bir noktaya kadar ikisi arasinda dogru oranti goriiliirken maksimum
yiizeysel gaz hizina ulasildiginda hacimsel gii¢ tiiketimi artisina ragmen gaz
transfer katsayisinda belirgin degisim goriilmemistir. Literatiir ¢alismasi sonucu
ulagilan bilgiler tez ¢alismasinda elde edilen sonuglari destekler niteliktedir.
Uygulanan en yiiksek havalandirma hizinda {retim daha diisiik verimle
gerceklesmis ayrica liretim sivisi yiilksek miktarda buharlagsmistir. Ayrica 93,38
W/m? hacimsel gii¢ tiiketimine sahip olan reaktdrde oksijen transfer katsayisi
0,011 s iken, 0,002 s*’lik sabit gaz transfer katsayisinin uygulandig1 reaktorde
11,76 W/m® giic tiiketimi goriilmiistiir.

Cizelge 4.14. Panel fotobiyoreaktorde Phaeodactylum tricornutum igin hesaplanan hidrodinamik

parametreler.

Sabit tm Sabit P/VV  Sabit kia

Q(m7T) 6,67x10° 1,08x10°  8,83x10°

Re 2792 3487 4535
Uc 6,93x10°  1,13x102  9,18x10°®
Pg (W) 0,109 0,178 0,145

£ (Wkgl) 0,068 0,11 0,09




118

A (m) 0,016 0,014 0,015
y(sY) 34,65 56,31 45,91
t(Nm2) 0,208 0,338 0,275
e () 0,019 0,032 0,026

Farkl1 fotobiyoreaktor tiplerinde mikroalg tiretimi karsilastirildiginda panel
fotobiyoreaktdrlerin organizma tiiriine gore degismekle birlikte yiiksek biyokiitle
iiretimlerini sagladig1 goriilmiistiir. Panel fotobiyoreaktorlerde ¢oziinmiis oksijen
birikimi 6zellikle tiibiiler fotobiyoreaktorlere gore son derece diisliktiir. Ayrica
glines 1s1gmdan maksimum diizeyde yararlanmak i¢in optimum reaktor
yerlesiminin saglanmasi bu fotobiyoreaktdr tipinin en biiyiikk avantajlarindandir.
Olgek biiyiitme c¢alismalart da pek ¢ok reaktor tipine oranla daha kolay
gerceklestirilebilmektedir (Imamoglu, 2016).

4.3. Yiiksek Verimli Fotobiyoreaktorde Orta Ol¢ek Uretimi

Bu asamaya kadar P. tricornutum hiicreleri i¢in 1 L’lik havalandirmali
sigelerde optimize edilen kosullar sonucu 2 L’lik karistirmali tank, panel ve hava
kaldirmali fotobiyoreaktorlerde 6lgek biiyiitme ¢alismalar gergeklestirilmistir. 3
farkli 6lgek biiylitme teorisini (sabit kia, sabit tm ve sabit P/V) benimsendigi
dretimler arasindan en iyi Uretim biyokiitle basina fukoksantin miktar1 baz
alinarak sec¢ilmistir. Cizelge 4.15°de bu tiretimler sonucu elde edilen fukoksantin

miktarlar: gosterilmektedir.
Cizelge 4.15. Farkli fotobiyoreaktor konfigiirasyonlarinda ve farkli 6lgek biiyiime teorileriyle

gerceklestirilen P. tricornutum iiretimlerinde 7. giiniin sonunda birim hiicre basina elde edilen

fukoksantin (mg/g) miktarlar.

Fukoksantin

(mg fukoksantin/g hiicre)

Olgek biiyiitme teorisi | Sabit P/V | Sabitkia | Sabit tm

Konfigiirasyon
Karistirmah tank fotobiyoreaktor 0,82 0,39 0,44
Hava kaldirmah fotobiyoreaktor 1,41 0,02 1,37

Panel fotobiyoreaktor 2,22 1,14 1,66
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Bu sonuglar dogrultusunda en yiikksek fukoksantin veriminin panel

fotobiyoreaktorelerde sabit P/V teorisi ile elde edildigi goriilmiistiir.

P. tricornutum mikroalgi ile Yadala ve Creamschi tarafindan
gergeklestirilen ¢alismada tiibiiler, kabarcik kolon ve panel fotobiyoreaktorlerde
biyokiitle tiretimi karsilagtirilmistir. En yiiksek biyokiitle konsantrasyonu 39 L’lik
panel fotobiyoreaktorde 8,3 g/L olarak elde edilmistir. Bu reaktérde hacimsel iiriin
verimliligi de 497 g m3h? seklinde yiiksek bir degere ulasmistir (Yadala and
Creamschi, 2014).

Mikroalg iiretim sistemleri onceden de belirtildigi gibi ¢ok ¢esitlidir ve
genel olarak her sistemin avantaj ve dezavantajlar1 incelenmistir. Biiylik dlcekte
gerceklestirilecek caligmalar i¢cin  bu sistemlerin verimliligi, tasarimsal
parametreleri  ve maliyet wunsurlart g6z Onlinde bulundurulmaktadir.
Nanochloropsis sp. tiiriintin biiyiik 6l¢ekte, kuru agirlik bazinda yilda 100,000 kg
iretimi i¢in agik havuz sistemleri ile panel ve tiibiiler fotobiyoreaktdrler
karsilastirilmistir. Hacimsel verimlilik agisindan panel fotobiyoreaktorler acik
sistemlere gore daha ideal bulunmustur. En yiiksek biyokiitle konsantrasyonu 0,27
g/L ile ayni1 reaktdrde elde edilirken, bu biyokiitleye ulasmak igin 1000 m® hacimli
panel reaktdr gereksinimi oldugu belirlenmistir. Ayni iiretimin 490 m?® tiibiiler
fotobiyoreaktor ile gerceklesebildigi kaydedilen diger bir sonugtur. Olgek
biiylitme ¢aligmalarinda en 6nemli kriterlerden biri maliyettir. 3 sistem i¢in enerji
tilketimi incelendiginde en yliksek enerji tiikketimi yilda 16,000 GJ ile tiibiiler
fotobiyoreaktdrdedir. Panel fotobiyoreaktor iiretimi ise 700 GJ enerji tiiketimi ile
daha az maliyetli bir sistem olarak belirlenmistir (National Research Council,
2012).

4.3.1. 7 L hacimli panel fotobiyoreaktorde Phaeodactylum tricornutum

uretimi

Gerekli dlgek biiylitme hesaplamalar: yapilmis ve hiicreler 7 L’lik panel
fotobiyoreaktorde 5,5 ¢alisma hacminde, sabit P/V teorisi (sabit P/V = 93.38 W/md)
uygulanarak 10 L/dk havalandirma hizinda ve 0,315 kJm3s? degeri ile birim

hacimdeki sabit 151k enerjisi dikkate alinarak yapilan hesaplamalar sonucu 100
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nE.m?2.s? 151k siddeti altinda led 151k sistemleri kullanilarak 9 giin boyunca kiiltive

edilmiglerdir.

Sekil 4.24. 7 L’lik panel fotobiyoreaktorde Phaeodactylum tricornutum tiretimi

%10 inokulasyon miktar1 ile baslanan tliretim 9 giin boyunca izlenmis ve
giinlik alinan Orneklerle 2 paralelli analizleri gerceklestirilmistir. Hiicre
sayisindaki artis agisindan incelendiginde 4 giin boyunca adaptasyon fazinda
bulunan hiicreler 4. giinden sonra logaritmik evreye ge¢mis hiicre sayis1 9. giine
kadar eksponansiyel olarak yiikselmistir. Bu noktadan sonra ise hiicreler durgun
faza gegmistir. Uretim boyunca ulasilan en yiiksek hiicre sayisi, 11,4+0,2 x 10’
hiicre/ml’dir (Sekil 4.24.a). Tiirbidimetre sonuglart da hiicre sayist ile paralellik

gostermistir. (Sekil 4.24.b).
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Sekil 4.25. 7L’lik panel fotobiyoreaktérde Phaoedactylum tricornutum hiicrelerinin biiylime
profili: a) hiicre sayimi; b) tiirbidite (OD-600 nm); c) klorofil-a miktar.

Literatiirdeki bir ¢alismada, P. tricornutum mikroalgi 5 L’lik panel
fotobiyoreaktorde 16 giin boyunca iretilmis ve farkli parametrelerin etkisi
incelenmistir. 125 pEms™ 151k siddeti altinda maksimum 0,37 gL*giin? degerine
ulasmisgtir (Meiser et al., 2004). Bu tez c¢alismasinda maksimum biyokiitle

verimliligi 7. giinde 0,42 gL*giin? olarak elde edilmistir.

Uretimin asil amaci olan fukoksantin miktara bakildiginda hiicre
yogunluguna benzer sonuglar elde edilmis, logaritmik evrede fukoksantin miktar
hizla artmis ancak durgun faza gecildiginde miktar korunmustur. Uretilen

maksimum fukoksantin miktar1 7,5+0,05 mg/L’dir (Sekil 4.25).

Fukoksantin (mgfL)
L= e L .L N =~ L T B = -]

Giin (g)
Sekil 4.26. 7 1t’lik panel fotobiyoreaktorde Phaoedactylum tricornutum hiicrelerinin fukoksantin

uretimi.
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4.3.2. Phaeodactylum tricornutum iiretimi icin 6l¢ek biiyiitme teorisinin

dogrulanmasi

P. tricornutum mikroalginden fukoksantin {iretiminin amaglandigi mevcut
caligmada, oncelikle 1 L’lik siselerde hiicre biiyiimesi ve iirlin liretimi igin
optimum kosullar belirlenmistir. Sonug olarak F/2 besin ortaminda, 45 pE m?s?
151k siddeti altinda, 18 °C sicaklik ve 3 L/dk havalandirma hizi uygulanan tiretimin
7. giinde, 5,2+0,28x10" hiicre/ml ve 2,5+0,08 mg/L fukoksantin miktarina ulastig1
goriilmiistiir (Sekil 4.27). Sonrasinda bu kosullar kosullar altinda hacmi 2 L olan 3
farkli fotobiyoreaktorde, 3 farkli 6l¢ek biiylitme stratejisi ve birim hacimde sabit
151k enerjisi teorisi dikkate alnarak iiretimlere devam edilmistir. Ozellikle
fukoksantin tliretimi géz oniinde bulundurularak gergeklestirilen degerlendirmeler
sonucu, panel fotobiyoreaktorde sabit P/V stratejisinin uygulandigi iiretimde
3,6440,12 hiicre/ml olarak elde edilen diisiik hiicre miktarina karsilik 8,35+0,15
mg/L ile yiliksek fukoksantin {iretimi ile karsilagilmistir (Sekil 4.27). Boylece
Olcek biiylitme caligmalarina 7 L’lik panel fotobiyoreaktorde sabit P/V stratejisi
ile devam edilmistir. Bu iiretim sonucunda maksimum fukoksantin miktari

7,5+0,09 mg/L olarak elde edilmistir (Sekil 4.27.b).

o
[y
=

Fukoksantin (mgfL)

Hiicre Saysi (x107 hiicre/ml)
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Sekil 4.27. Phaoedactylum tricornutum tiretimi: a) hiicre sayimi; b) fukoksantin miktari, (m) 1 L

Sise, (0) 2 L panel fotobiyoreaktdr, () 7 L panel fotobiyoreaktor.

Tiim tiretimler sonucunda biyokiitle verimliligi ve fukoksantin miktarlar
degerlendirilerek olusturulan Cizelge 4.16’dan  goriilecegi {lizere, sise
iretimlerinden reaktore gegiste uygulanan kosullarin hiicreler agisindan optimum
oldugu soOylenebilir. 2 L ‘lik panel fotobiyoreaktdrde gergeklestirilen liretimde
biyokiitle verimliligi 0,537 g Lgiin™ degeri ile sise iiretiminden 1,3 kat daha
yiiksektir. Buna paralel olarak kuru agirlik bazinda hiicre basina elde edilen

fukoksantin miktar1 da 2 L’lik fotobiyoreaktor iiretiminde sise tiretimine gore 2,6
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katlik bir artig ile 2,22 mg/g hiicre olarak elde edilmistir. Sabit P/V stratejisi ile 7
L hacimdeki panel fotobiyoreaktdrdeki tiretimde ise biyokiitle verimliligi 2 L’lik
reaktore gore daha duslktiir. Ancak hiicre basmma fukoksantin miktari
incelendiginde en yiikksek degerin 2,58 mg/g hiicre ile 7 L’lik tretimde
gerceklesmesi az sayida hiicrenin yliksek fukoksantin igerigine sahip oldugunu

gostermistir.

Panel fotobiyoreaktorlerde  gergeklestirilen  {iretimlerde  Gnemli
parametrelerden birinin fotobiyoreaktoriin 11k yolu uzunlugu oldugu goriilmiistiir.
P. tricornutum mikroalgine benzer bir diatom olan Odontella aurita diatomunun
tretimi ve fukoksantin igeriginin incelenmesi i¢in 75 ve 150 L’lik panel
fotobiyoreaktorlerde pilot 6lgekte yiiriitiilen ¢alismanin sonuglar1 bu parametrenin

etkisini gosterir niteliktedir. 3 cm 151k yoluna sahip olan 75 L’lik

fotobiyoreaktdrde elde edilen hacimsel verimlilik 6,92 mgL'giin? iken 6 cm 151k

1 olarak diisiis

yoluna sahip 150 L’lik reaktorde bu deger 4,2 mgLlgiin
gostermistir (Xia vd., 2013). Bu tez calismasina da benzer olarak 2 L’lik
reaktorlerde 3,7 cm olan 151k yolu uzunlugu, 7 L’lik reaktorde 8 cm’e ¢ikmuistir.
Buna bagli olarak 1,193 mgLgiin? olan fukoksantin birikim hiz1 0,95 mgL * giin

e diismiistiir.

Cizelge 4.16. Fukoksantin iiretiminde 6l¢ek biiylitme sonuglari

Uretimler Biyokiitle verimliligi | Fukoksantin Miktart | Fukoksantin  birikim
(g Lgiin®) (mg/g hucre) hizi (mg L* giin™)

1 L’lik sise |04 0,845 0,338

iretimi

2 L’lik panel | 0,537 2,22 1,193

fotobiyoreaktor

7 L’lik panel | 0,45 2,58 0,95

fotobiyoreaktor

Olgek biiyiitme teorisi uygulamalarinda kritik nokta proses kararlilig1 ve
parametrik hassasiyettir. Bir bagka deyisle, kullanilan sabit ol¢ek biiyilitme
parametreleri ile laboratuvar Olgeginden pilot tesis Olgegine gegislerde ayni
ve/veya daha iyi lretim verimliligine ulagilmalidir. Giiniimiizde 6l¢ek biiylitme
caligmalarinda alt1 ¢izilmesi gereken en Onemli teknik dar bogaz ise akis

dinamiginin anlagilamamasidir. Sanayiide en ¢ok tercih edilen 6l¢ek biiyilitme
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teorileri ise sabit P/V (%30 kullanim orani), sabit kia (%30 kullanim orani) ve

sabit karistirict ucu hizi (%20 kullanim orani)’dir (Imamoglu ve Sukan, 2013).
4.4. Fotobiyoreaktor Uretimlerinde Kinetik Modelleme

Orta olgekli tiretimler sirasinda tam kontrol saglanamadigindan kinetik
modelleme c¢aligmasi i¢in online-kontrol saglanan 2 L fotobiyoreaktor caligmalari
dikkate alinmistir. Kinetik modelleme igin segilen en verimli {iretim panel

fotobiyoreaktdrde gerceklestirilen “sabit P/V” stratejisinin uygulandigi tiretimdir.

4.4.1. Phaeodactylum tricornutum diatomunun 1siga bagh Kinetik

modellemesi

Hiicre biiylimesinin 1s18a bagl kinetik modellemesi i¢in Denklem 3.51 (bkz.
Béliim 3.2.9.1) kullanilmustir. Hiicre iiretimi sirasinda uygulanan 55 pEm2.s? 151k
siddeti (l10), 0,412 g* deneysel spesifik biiyiime hiz1 (1) ve 0,037 m 151k yolu (p)

gibi veriler kinetik modellemede kullanilmistir.

Deneysel hiicre konsantrasyonu maksimum 3,76 g/L. degerine ulastiginda
GRG algoritmasi ile olast model degeri %5 daha fazla olarak hesaplanmistir
(Sekil 4.28a). Diger taraftan deneysel fukoksantin miktart maksimum 8,35 mg/L
degerine ulastiginda olasi model degeri %15 daha fazla olarak kaydedilmistir
(Sekil 4.28b). Sekil 4.28’de grafik egrileri modifiye Grima and Luedeking-Piret

modellerinin uygun bir yaklagim oldugunu gostermektedir.
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4  Deneysel

Sekil 4.28. Phaoedactylum tricornutum hiicrelerinin 1518a bagh kinetik modellemesi: a) hiicre

konsantrasyonu b) fukoksantin miktar1
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Model parametreleri deneysel verilerin tahmini ile elde edilmistir. Bu
calismada fiksleme/oturtma prosediirii (fitting prosediir) ile elde edilen tahmini
model parametreleri arasindan P. tricornutum i¢in 151k doygunluk sabiti (I) 81,32
nE.m2s? ve fotoinhibisyon sabiti (Ki) 3400 pE.m2.s? olarak hesaplanmustir.
Modelleme sapma yiizdeleri %1-14 araliginda salinmaktadir (Cizelge 4.17).

Cizelge 4.17. P. tricornutum igin 1s18a bagli kinetik modelleme sonucu tahmin edilen parametre

degerleri ve maksimum sapma miktarlar1

Parametre Tahmini Deger
Ik (UE.m2.s™) 81,32
Ki (uE.m?2.st) 3474
a (uE.m?.s?) 0,776
b (UE.mZs?) 3,745
¢ (LE.m?.st) 1,024
n(g? 0,612
Ypx (g fuk/g hiicre) | 1,869

Hiicre Konsantrasyonu (g/L)

Giin Deneysel Model | Sapma (%)
0 2,290 2,290 0,000

3 3,090 2,992 | 3,274

4 2,910 3,132 7,662

5 3,260 3,408 4,55

6 3,940 3,611 |9,093

7 3,760 3,858 | 2,626

Fukoksantin miktar1 (mg/L)

Giin Deneysel Model | Sapma (%)
0 0,368 0,368 | 0,000

3 3,619 3,71 2,5

4 5,471 4,932 9,847

5 7,065 6,334 | 10,353

6 8,013 7,752 3,256

7 8,351 9,297 11,322
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Literatiirde bulunan g¢alismalarda P. tricornutum mikroalginin biiylimesine
15181n etksinin incelenmesine dair kinetik modelleme ¢alismalart mevcut olmakla
birlikte fukoksantin iiretimine dair gelistirilen herhangi bir modele
rastlanmamistir. Mevcut bir c¢alismada sadece 1s18in P. tricornutum hiicre
biiyiimesi iizerine etkisi modellenmis ve elde edilen veriler fotobiyoreaktor
tasarimi i¢in Onciiliik etmistir. Baglangi¢ hiicre konsantrasyonu 0,2 g/L olan
iiretimde modelleme sonucunda tahmin edilen 151k doygunluk sabiti 120 pnE.m?.s™
olarak belirlenmistir ve bu degerin Cizelge 4.17°de verilen degere (81,32 pE.m?2.s"
1y yakin oldugu goriilmektedir. Model ve iiretim sonuglarinin birbiriyle paralel
ilerledigi kaydedilen diger bir sonugtur (Ribeiro et al., 2009). Isochrysis galbana,
P. tricornutum’la benzer 6zellikler tasiyan bir diatomdur. Bu mikroalg tiirii i¢in
151k inhibisyonu ve limitasyonun birlikte incelenmesiyle kinetik model
gelistirilmis ve fotoinhibisyon sabiti (Ki) 2217 pE.m™2s? olarak elde edilmistir.
Ayrica 151k doygunluk sabiti de 170,68 pE.m?s? degerindedir (Grima et al.,
1996).

Isik inhibisyonu, P. tricornutum’un fotosentetik aktivite sirasinda 15181
toplama metabolizmasimni degrede etmektedir. Geri doniisimlii bir olay olarak
tanimlanan fotoinhibisyon bu mikroalg tiirtinde PSII fotosentez sistemini bozarak
bliyimeyi ve diger metabolik faaliyetleri etkilemektedir.  Tiibiiler
fotobiyoreaktorde agik havada gerceklestirilen iiretim sirasinda 1600 pE.m?2s?
151k siddetinin lizerindeki degerlerin inhibe edici etkisinin oldugu goriilmiistiir. Bu
degerin belirlenmesinde reaktdr geometrisi, hiicre yogunlugu, 1siklandirma agisi

gibi pek ¢ok faktor etkilidir (Fernandez et al., 1997).

4.4.2. Phaeodactylum tricornutum diatomunun besin konsantrasyonuna

bagh kinetik modellemesi

Mikroalg kiiltivasyonunda onemli olan bir diger parametre substrat
konsantrasyonudur. Azot, fosfor, karbon gibi substrat kaynaklarinin hiicre
bliylimesi tizerine etkisi gelistirilen modeller ile agiga ¢ikarilmaktadir. P.
tricornutum mikroalginin panel fotobiyoreaktorde gergeklestirilen iiretimi igin
azot konsantrasyonuna bagli kinetik modellemesi Denklem 3.54 (bkz. Bolim
3.2.9.1) ‘e gore incelenmistir. Caligmalar ve literatiirden elde edilen veriler

sonucunda pmax 0,412; Ks0,0095 g/L ve K3 g/L olarak kullanilmuistir.
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Azot inhibisyonu ve kithiginin hiicre biiylimesi {lizerine etkisi incelenmis ve
Sekil 4.29’daki deneysel ve model verilerinin karsilagtirma grafikleri
olusturulmustur. 7. giin sonunda hiicre konsantrasyonu liretimler sirasinda 3,76
g/L’ye ulasmistir. Model sonucu elde edilen veriler de iiretime paralel olup, 7.
giinde deneysel konsantrasyondan %6 daha fazla elde edilmistir. Fukoksantin
miktart da bu model devaminda incelenmis ve deneysel liretimde maksimum
8,351 mg/L fukoksantin tiretimi kinetik modelleme sonucu 9,355 mg/L degeri ile
%12 daha fazla olarak kaydedilmistir. Hiicre konsantrasyonu (R?=0,9923) ve
fukoksantin miktar1 (R?=0,9702) i¢in olusturulan modeller gercek¢i bir yaklasim
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Sekil 4.29. Phaoedactylum tricornutum hiicrelerinin besine bagl kinetik modellemesi: a) hiicre

konsantrasyonu b) fukoksantin miktari

Model parametreleri deneysel verilerin tahmini ile elde edilmistir. Bu
calismada fiksleme/oturtma prosediirii (fitting prosediir) ile elde edilen tahmini
model parametreleri arasindan azot yari-doygunluk sabiti (Ks) 0,00075 g/L ve azot
inhibisyon sabiti (Ki) 5,54 g/L olarak hesaplanmistir. Modelleme sapma yiizdeleri
%1-18 araliginda salinmaktadir (Cizelge 4.18).

Cizelge 4.18. P. tricornutum igin besine bagh kinetik modelleme sonucu tahmin edilen parametre

degerleri ve maksimum sapma oranlar1

Parametre Tahmini Deger
Ks (g/L) (total N) 0,00075
Ki(g/L) 5,54

n(g? 0,082

Ypx (g fuk/g hiicre) | 0,0049
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Hiicre Konsantrasyonu (g/L)

Giin Deneysel Model | Sapma (%)
0 2,290 2,29 0

3 3,090 2911 6,120

4 2,910 3,161 8,626

5 3,260 3,424 5,052

6 3,940 3,695 |6,611

7 3,760 3,782 0,6

Fukoksantin miktari (mg/L)

Giin Deneysel Model | Sapma (%)
0 0,368 0,368 |0

3 3,619 3,476 4,107

4 5,471 4,669 17,131

) 7,065 5,964 18,448

6 8,013 7,363 8,815

7 8,351 9,883 18,357

P. tricornutum mikroalgi hiicre i¢inde yiiksek nitrat depolama kapasitesi
olan bir tiirdiir. Bu potansiyel sayesinde 6zellikle atik su aritiminda kullanilacak
alternatif bir mikroalg olarak kabul gérmiistiir. Coppens ve arkadaglari tarafindan
P. tricornutum igin nitrat bazinda azot yar1 doygunluk sabiti 0,02 mg/L degerinde
bulunmustur. Bu modelde elde edilen tahmini maksimum spesifik biiyiime hizi
1,05 g'*dir. Kiiltiir ortamindaki azot miktar1 yerine hiicre i¢i azot miktarmnin tespit
edilmesiyle gergeklestirilen bu modelde P. tricornutum’un kuru agirhgmim % 11’1

oraninda azot icerdigi ortaya koyulmustur (Coppens et al., 2014).

4.4.2. Phaeodactylum tricornutum diatomunun besin konsantrasyonu ve

1518a bagh kinetik modellemesi

Tiim canlilarda oldugu gibi mikroalg iiretiminin kinetik modellenmesinde
de tek bir faktdriin etkisinin incelenmesindense hiicreye etki eden parametrelerin
etkilerinin birlikte incelenmesi daha gercek¢i bir modelleme yaklagimi
sunmaktadir. P. tricornutum igin ortamda bulunan azot konsantrasyonu baz

alinarak substrat konsantrasyonu ve 151k yogunlugunun birlikte etkisi Denklem
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3.55’e gore modellenmistir. Denklemde yer alan maksimum spesifik biiylime hizi,
Umax Onceki caligmalara daha yakin olmasi dolayisiyla substrata bagli modelleme
sonucu elde edilen 0,612 giin? olarak kullanilmistir. Fotoinhibisyon sabiti 3400
nEm?s? degerinde tanimlanmis ve ortalama 1sik yogunlugu degisen hiicre
konsantrasyonuna gore Denklem 3.52 kullanilarak hesaplanmigtir. Model
olusturulmas1 sonucu deneysel ve model sonuglarinin karsilagtirmas: Sekil

4.30°da gosterilmistir.

7 glin boyunca elde edilen hiicre konsantrasyonu ve fukoksantin
miktarlarinin  deneysel sonuglari ile model verileri birbirine paralellik
gostermektedir. Hiicre konsantrasyonunda deneysel ve model sonuglar1 arasinda
maksimum %8 sapma goriilmiistiir. Yiiksek R? degeri (0,99) gdzlenen model
sonucunda fiksleme/oturtma prosediirii (fitting prosediir) ile elde edilen tahmini

model parametreleri Cizelge 4.19°da verilmistir.
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Sekil 4.30. Phaoedactylum tricornutum hiicrelerinin besin konsantrasyonuna ve 1s18a bagli kinetik

modellemesi: a) hiicre konsantrasyonu b) fukoksantin miktart.

Hiicre biiyiimesinin modellenmesi sonucu elde edilen parametrelerin
kullanimiyla fukoksantin iiretiminin kinetik modellemesi gerceklestirilmis ve
deneysel sonuclar ile karsilagtirmasi Sekil 4.30b’de gosterilmistir. Grafiksel
ifadede 0,964 R? degerinin elde edildigi modelleme sonucunda deneysel

verilerden %8-19 arasinda sapma goriilmiistiir.

P. tricornutum mikroalgine benzer bir tiir olan Isochrysis galbana’nin 11k
ve azot konsantrasyonuna bagl olarak gergeklestirilen kinetik modellemesinde
maksimum spesifik hiicre biiyime hiz1 1 g?! elde edilirken azot igin yar

doygunluk sabiti 0,018 mg/L olarak elde edilmistir (Mairet et al., 2011).
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Cizelge 4.19. P. tricornutum igin besin konsantrasyonuna ve 1s18a bagli kinetik modelleme sonucu

tahmin edilen parametre degerleri

Parametre Tahmini Deger
Ks (g/L) (total N) 0,000129
Ki(uE.m?.s?) 190

Ypx (g fuk/g hiicre) | 0,0875

Hiicre Konsantrasyonu (g/L)

Giin Deneysel Model | Sapma (%)
0 2,290 2,29 0

3 3,090 2,946 4,854

4 2,910 3,167 8,853

5 3,260 3,44 5,526

6 3,940 3,705 6,316

7 3,760 3,763 |01

Fukoksantin miktar1 (mg/L)

Giin Deneysel Model | Sapma (%)
0 0,368 0,368 0

3 3,619 3,328 | 8,749

4 5,471 4,641 17,844

5 7,065 5,902 19,703

6 8,013 7,322 9,424

7 8,351 9,978 | 19,484

4.5. Fotobiyoreaktor Uretimlerinde Hesaplamah Akis Dinamigi (CFD)

Simiilasyonu

Uretim denemeleri sonunda simiilasyon uygulamasi igin her 3 reaktorde en
iyi verim elde edilen tretimler segilmistir. Bu kapsamda P. tricornutum’dan
fukoksantin iiretimi i¢in karigtirmali tank, hava kaldirmali ve panel
fotobiyoreaktorlerde sabit P/V stratejileri ile yapilan iiretimler secilmistir. Bu
fotobiyoreaktdr tiplerinin - hesaplamali  akiskanlar dinamigi simiilasyonlari

yapilmistir. Simiilasyon uygulamasinda on-line kontroliin gergeklestigi 2 L hacimli
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fotobiyoreaktdrler se¢ilmistir. Simiilasyon yazilim programi olarak ANSYS V17.2

kullanilmistir.

4.5.1. Kanistirmah tank fotobiyoreaktor icin hesaplamah akiskanlar
dinamigi (CFD) simiilasyonu

Hesaplamali akiskanlar dinamiginde ¢oziimii etkileyen temel agsamalardan
biri sayisal agin olusturulmasidir. Olusturulan ag yapisinin yliksek kalitede
oldugunu dolayli olarak sonuglarin da ger¢ege yakinligmmi 6lgen bazi kriterler
mevcuttur. Bunlar bozukluk (skewness) ve ortagonal kalite degerleridir. Sayisal
ag kalitesinin belirlenmesinde temel kriterlerden biri olan bozukluk (skewness)
degerinin maksimum 0,8 degerinden kii¢iik olmas1 sayisal ag kalitesinin istenen
diizeyde oldugunu gostermektedir. Genelde yliksek kalitedeki sayisal aglarin
maksimum bozukluk (skewness) degeri 0,8’dir. Bu ¢alismada, yapilan sayisal ag

i¢in maksimum bozukluk (skewness) degeri 0.828 bulunmustur (Sekil 4.31).

Sayisal ag kalitesinin degerlendirildigi bir diger kriter de ortagonal kalite
degeridir. Bu degerin ortalama %85 oraninda olmasi yiiksek kalitedeki ag
yapisini, %10’dan biiylik olmasi ise sayisal ag kalitesinin kabul edilebilir diizeyde
oldugunu gostermektedir. Yiiksek kalitedeki sayisal aglarin minimum ortogonal
kalitesi ise 0,2’dir. Yapilan bu calismada ortogonal kalite minumum 0,22,
ortalama ortogonal kalite 0.85 ve standart sapmast da 0,10 olarak elde edilmistir.
Bu kriterler géz oOniinde bulunduruldugunda reaktor ylizeyi ve igindeki ag

yapisinin yiiksek dogrulukta gergeklestigi soylenebilir.
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Sekil 4.31. Karistirmali1 tank fotobiyoreaktor i¢in bozukluk (skewness) degeri eleman sayilari:

Tet4 (kirmiz1): dort yiizlii (tetrahedral) elemanlar, Wed5 (yesil): ticgen prizma elemanlari
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Karigtirmali tank fotobiyoreaktoriin simiilasyonu igin dncelikle geometri
ayrintili olarak ¢izilmis ve yiiksek ¢0ziim saglayacak sekilde sayisal ag yapisi
olusturulmustur.  Sonrasinda FLUENT 17.1  programi ile  ¢0zliim
gerceklestirilmistir.

Gergeklestirilen ¢ozliim sonucunda ilk olarak Yplus degeri incelenmistir.
Akisin mevcut oldugu sistemlerde yapilan sayisal ag kalitesinin sonuglarda
ifadesini saglayan parametrelerden biri Yplus (y+) degeridir. Bu deger (y+), siir
duvarlartyla duvara en yakin sayisal ag elemaninin yiiksekliginin birimsiz bir
ifadesidir ve Denklem 4.3 ile hesaplanmaktadir.

u,y

Yt =
9

Denklem 4.3
Denklem 4.3’de u,, duvar dibindeki siirtiinme hizini, y en yakin duvara
olan mesafeyi ve 9 degeri sivinin kinematik viskozitesini ifade etmektedir. Akis
profil modeli igin, duvarlardaki Yplus degerleri olusturulan sayisal agin ne kadar
kaliteli oldugunu gosterir. Ozellikle tiirbiilans modeller i¢in duvar kenarlarinda
bulunan hiicrelerin boyutunun ve yerlesiminin uygunlugunu belirtmektedir
(Karimi et al., 2012). Olusturulan modelde engel duvarlar1 ve karistirict bigaklar
dikkate alindiginda Yplus degeri Sekil 4.32’de goriildiigii gibi maksimum 0,77
cikmigtir. Genel olarak kullanilan duvar dibi modeli (Enhanced Wall Treatment)
icin Yplus degeri 1°den kiigiik oldugunda olusturulan sayisal ag yapisinin kaliteli
oldugu, 0,8’in altinda elde edildigindeyse yliksek kalite saglandigi sdylenebilir.
Dolayisiyla ¢ikan analiz sonucu bu kriteri saglamaktadir. Ozellikle bigak ucunda
ve sasirticilarin bicak hizasina denk gelen kisimlarinda daha yiiksek Y+ degerine
rastlanmigtir. Bu degerin en yliksek karistirict ucunda goriildiigii literatiirdeki
diger caligmalarla da desteklenmektedir (Davis, 2009; Karimi et al., 2012; Raj et
al., 2014).
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Yplus
Contour 2

l 0.77

0.69
r 0.62
r 0.55
- 0.48
- 0.40

r0.33
- 0.26

0.19
IO.11
0.04

0 0.050 0.100 (m)

L
0.025 0.075

Sekil 4.32. Duvar ¢eperlerinde olusan Yplus degeri

Hiz biiyiikligiiniin z=0 diizlemindeki tiniformluk indeksi 0,86 ¢ikmistir. Bu
deger hizin hacim igerisinde ne kadar homojen (tek diize) oldugunu gostermektedir
ve 1’e ne kadar yakinsa tank igerisindeki karisimin 0 kadar daha fazla homojen
olacag: bilinmektedir. Bu degerin 0,86 olarak belirlenerek 1 olmamasindaki sebep
ozellikle Sekil 4.33.a’da goriildiigl gibi karistirict ucunda olusan yiiksek hizlardan

dolay1 bu bolgelerde homojenitenin bozulmasidir.

Sekil 4.33°de reaktor igerisindeki hiz dagilimi ve sivinin hareketi ile karigim
ozellikleri gosterilmistir. 0,64 m/s’lik en yiiksek hiz degeri sadece sivi karistiric
bicaklarina g¢arpip buradan ayrildiginda goriilmiistiir. Karistiric1 ¢evresinde hiz
degeri yiiksek iken oOzellikle iki karistirici arasindaki saft boyunca ve engellerin
arkasinda minimum hiz degerlerine rastlanmigtir. Stvi hareketi vektorler ile ifade
edildiginde Sekil 4.33b’de kirmiz1 daireler ile dikkat cekildigi tizere vorteks
olusumlar1 gorilmiistiir. Bu bolgelerde akigkan stirekli bir dongii igerisinde
oldugundan karigimin yeterince saglanamayacagi disiiniilmektedir. Vorteks
olusumunun Onlenmesi igin bulunan engellere carpan akis vektorleri buradan
fotobiyoreaktoriin - alt ve st bolgelerine dogru ayrilarak homojeniteyi

arttirmaktadir. Ancak gerek karistiricilar arasindaki uzaklik, gerek bicaklarin agisal
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yerlesimi gibi parametreler vorteks olusumunu tam olarak engelleyememistir.
Oklarla gosterilen akis hareketi incelendiginde alt bicak ucundan ayrilan sivinin
yogun olarak tankin altina, list bicak ucundan ayrilan sivinin ise sivi ¢ikisina dogru
ivme kazandigi goriilmektedir. Difiizoriin altinda ve iki bigak arasindaki karisim

ise yetersizdir.

Ryma ve arkadaslar1 tarafindan karistirmali tank fotobiyoreaktorde
karistiricinin etkisinin incelendigi ¢alismada bu ¢alismaya benzer olarak rushton
tiirbin tiirtinde 6 bigakli karistirict kullanilmistir. Tank icerisinde tek bir karistirici
ile saglanan karisimda viskozitesi diisiik olan bolgelerde homojen karigim
saglanirken, yiiksek viskoziteye sahip olan alanlarda karisim iyi derecede
saglanamamistir. Bu durum viskozitenin artmasiyla akisa karst olusan direng
kuvvetlerinin artmasiyla iligkilidir. Ayrica bu ¢alismada da karistirict altinda kalan
bolgede homojenitenin saglanamadigi ve durgun sivi akisinin mevcut oldugu
durumla karsilasilmistir. Bu durum, rushton tiirbin karistirict tipinin daha ¢ok
yiizey havalandirmasi i¢in uygun oldugu ancak tiim hacimsel karisimda yetersiz

kaldig1 seklinde yorumlanmistir (Ryma et al., 2013).

Bir diger ¢aligmada biyohidrojen {iretimi i¢in karistirmali tank biyoreaktdrde
akis dinamiginin simiilasyonu amaglanmis ve rushton tiirbin ile egimli bigak
(pitched blade) karistiric tipinde karistiricilar karsilastirilmistir. Yeterli karisim ve
difiizyon isleminin gerceklesebilmesi i¢in iki karistirici tipinden egimli bicagin
daha uygun oldugu goriilmistiir. Bu tez calismasinda oldugu gibi iki farklh
karistiric1  kullanilan sistemde rushton tlirbin karistirict ile gergeklestirilen
simiilasyonda iki karistirict arasindaki bolgede olusan karisim ¢ok az verimde
olusurken, egimli bicak karistirici tipinde egimli bicaklara ¢arpan akiskanin asagi
ve yukar1 yonde dagilmasiyla homojenitenin saglandigi kontur ¢izimlerinde ortaya
konmustur. Bir diger 6nemli konu ise bigaklarin birbirinden optimum uzakligi da
aynt caligmada incelenmigtir. Karistiricilar arasindaki uzaklik ilk geometri
ciziminin 2 katna c¢ikarilarak bu iki durum i¢in ¢6ziim gerceklestirilmis ve
karigtiricilarin birbirine yakin oldugu tankta optimum karigim saglanmistir (Nino-

Navarro et al., 2016).
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Sekil 4.33. Karistirmali tank fotobiyoreaktorde akis hizi profili: a) Z = 0 diizlemindeki hiz
biyiikliigli, b) Z = 0 diizlemindeki hiz vektorleri, ¢) Z = 0 diizlemindeki eksenel hiz, d) Z = 0
diizlemindeki radyal hiz

Fotobiyoreaktor igerisindeki eksenel akis hizi XY diizleminde incelenmis,
yiikksek ve diisiik hiz dagilimlarinin fazla goriilmedigi ortalama hiz diizeylerinde
bir eksenel hiz olusmustur. Bu agidan fotobiyoreaktordeki eksenel hiz homojen
goriinmekte ve diizglin bir dagilim gostermektedir. Karistirict ¢evresinde hiz
degerleri karigimin saglanmasi i¢in ideal degerlerdedir ancak diizlemin biiytlik
kisminda eksenel hiz 0’a yakin degerdedir. (Sekil 4.33c). Sekil 4.33d’de radyal hiz
incelenmistir. Fotobiyoreaktérde kullanilan rushton tiirbin karigtiricilar tank
icerisinde radyal bir akis olusumuna neden olmaktadirlar. Bu ylizden radyal hiz
dagilimi karistirict etkisini gosteren Onemli bir parametredir. Karistiricidaki
bigaktan ayrilan sivinin hizt maksimum hiz degerine yakin olup duvarlara dogru

bu deger azalmistir. Siv1 yiiksekligi boyunca alt karistirici, ara diizlem ve iist
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karigtiricida ZX diizleminde radyal hizlar incelenmis ve en yiiksek hizin alt
karigtirici ¢evresinde oldugu goriilmiistiir. Ara diizlemde hiz vektorleri genel
olarak “0” olup karisim nerdeyse yoktur. Karistirma hizinin reaktor igerisindeki
etkisinin incelenmesi icin gergeklestirilen bir hesaplamali akis dinamigi
simiilasyonunda radyal hiz degerleri incelendiginde en yiiksek hizin bigak ucunda
oldugu, bicaklardan uzaklastikca bu hizin azaldigir goriilmistiir. Ayni ¢alismada
ZX diizleminde incelenen 4 farkli bolgede hiz dagilimi arastirilmis ve bu
caligmadaki sonuglara benzer sekilde en yiiksek degerler karistirici diizleminde

goriiliirken ara ylizey ve iist bolgede son derece diisiik hiz degerleri elde edilmistir
(Devi and Kumar, 2012).

Sekil 4.34. ZX diizleminde 3 farkli bolgede radyal hiz dagilimi a)Alt carki kesen diizlem, b) iki

cark arasinda tam ortadan kesen diizlem, c)iist carki kesen diizlem

Akis profilinin incelenmesinde onemli bir parametre olan kinetik enerji
dagilimi Sekil 4.35a’da gosterilmistir. Carklardan akigkana gegen kinetik enerji
duvarlara kadar etki gostermistir. Ancak hiz dagilimiyla paralel bir dagilim
gostermekte olup iki ¢ark arasinda ve fotobiyoreaktoriin tabaninda kinetik enerji
degeri ¢ok distiktiir. Hiz vektorlerinin incelendigi Sekil 4.33b’de vektor
dagiliminin da iist bigaklardan yukari, alt bigaklardan ise asagr dogru yoneldigi
goriilmiistiir. Joshi ve arkadaslari karistirmali tank reaktorde tiirbiilans modeli
incelemis ve bu tez ¢alismasindaki sonuglara benzer sekilde en diisiik kinetik
enerji degerlerinin karistiricinin {ist kisminda ve reaktdriin tabaninda olustugunu
belirtmistir (Joshi et al., 2011). En yiiksek tiirbiilans kinetik enerji degerlerinin
bicak uglarinda ve bu noktalardan akis yoniinde ilerleyen noktalarda olustugu
diger hesaplamali akis dinamigi ¢alismalarinda da belirtilmistir (Devi and Kumar,
2012; Ding et al., 2010; Karcz and Kacperski, 2012). Burada dikkat ¢eken bir

diger nokta ise vorteks olusumunun goriildiigii bolgelerde kinetik enerji
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degerlerinin de yiiksek olmasidir. Bigak c¢evresinde olusan vorteksler Sekil
4.32b’de gosterilmistir. En yiiksek tiirbiilans kinetik degerleri de bu noktalarda
olusmustur. Ducci ve Yianneskis 6 bicakli Rushton tiirbin karistirict i¢eren
kanigtirmali tank i¢in kinetik enerji dagilimlarin1 incelemis ve bigaklardan
uzaklastik¢a kinetik enerjinin azaldigim1 ve tanktaki sivinin tam karismadig
vorteks olusan bolgelerde daha yiiksek enerji degerlerine ulasildigini gormiistiir

(Ducci and Yianneskis, 2006).

Karistirmanin bulundugu sistemlerde homojeniteyi belirleyen en onemli
nokta tlirbillans diffiizivite degeridir. Bu degerin belirlenmesinde sivinin
yogunlugu, relatif difiizyon katsayist ve tirbililans girdap (eddy) viskozitesi
kullanilmaktadir. Simulasyon sonucunda elde edilebilen ve karismanin
ozelliklerini veren en 6nemli parametrelerden biri de tiirbiilans eddy viskozitesidir
(Dagadu et al., 2015). Tiirbiilans girdap (eddy) viskozitesi momentum transferine
kars1 tilirbiilans girdaplarinin olusturdugu bir diren¢ olarak ifade edilmektedir.
Sekil 4.35b’de goriildiigli gibi viskozite degeri en yiiksek tankin altindaki
karistirici bicaklarina ¢arpip dagilan sivinin ilerledigi bolgelerdedir. En yiiksek
degerin bu noktada olmasinin diger bir nedeni bigak yiizeyinden uzaklasan sivinin
altta bulunan difiizore ¢arpmasiyla daha da artmasi olarak sdylenebilir. Tiirbiilans
girdap viskozitesinin yliksek oldugu bolgelerde momentum ve kiitle transferi daha
ideal sekilde gergeklesmektedir. Karistirici saft1 etrafinda ve engellerin yakininda

difiizyon hizinin diisiik oldugu diistiniilmiistiir.
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Sekil 4.35. Karigtirmali tank fotobiyoreaktorde tiirbiilans akig profili: a) Z = 0 diizlemindeki
tiirbiilans kinetik enerji, b) Z = 0 diizlemindeki eddy (tiirbiilans) viskozite dagilimi, c)

karistiricilarda olusan duvar kayma dagilimi

Duvar kayma gerilmesi akis profilinin incelenmesinde kullanilan bir diger
parametredir. Bu deger arttikga akiskan duvarlarda gerilmenin yliksek oldugu
yerlerden ayrilmaya baslayacaktir (Sekil 4.35c). Sekil 4.35¢’de gorildiigi gibi
duvar kayma gerilmesi degerleri bigak arkasinda ve bigak uglarinda fazla ¢ikmistir,
bu durumda akiskan bigcak uglarindan ve arkasindan duvarlardan ayrilacaktir.

Bigaklar doniis yoniine gore on ylizeyden akisi siipiirmiistiir.
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Sekil 4.36. Tank igerisinde akim ¢izgileri, a) alt karistiricinin olusturdugu akim, b) st

karistiricinin olusturdugu akim

Tank icerisindeki sivinin karigsmasinda iist ve alt karistiricilarin etkisini ayri
incelemek igin bu bolgelerden akim ¢izgileri olusturulmustur (Sekil 4.36).
Goriildigi tzere fotobiyoreaktoriin alt ve list bolgelerindeki akim ¢izgilerine
bakildiginda akigkanin her iki bolgede de dolandigi anlagilmaktadir. Bu sebeple alt
ve Ust carklarin karigtirma etkilerinin, akiskanin her bolgeye dagilmasinm
saglayacak yeterlilikte oldugu diisiiniilmiistiir. Ayrica alt taraftaki karigtiricinin
daha etkili bir karisim profili olusturdugu, 6zellikle hava difiizoriiniin bulundugu
bolgede yogun akis ¢izgilerinin var oldugu goriilmiistiir. En yiiksek hiz degerlerine
karistiricilarin - etrafinda rastlanmistir. Raj ve arkadaglar1 tarafindan yapilan
caligmada 6 bigakli Rushton tiirbin karistirict kullanilmig ve akim ¢izgileri
incelendiginde en yiiksek hiz degerine karigtirict etrafinda ulasilmis ve tankin alt
boliimiinde homojeniteyi saglayacak oOl¢lide akim g¢izgilerinin yogunlastigt
goriilmiistiir (Raj et al., 2014).

45.2. Panel fotobiyoreaktor icin hesaplamah akiskanlar dinamigi
(CFD) simiilasyonu

2 L’lik panel fotobiyoreaktorde gergeklestirilen tiretim igin hesaplamali
akigskanlar dinamigi (CFD) simiilasyonu Oncelikle reaktoriin geometrisinin
¢izimiyle baglanmistir. Cizilen geometriye yiiksek kalitede sayisal ag yapisi
uygulanmis ve Fluent 17.2 programi ile ¢6ziim gergeklestirilerek sonuclar analiz

edilmistir.
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Meshin (sayisal ag) kalitesinin belirlenmesinde temel kriterlerden biri olan
bozukluk (skewness) degerinin maksimum 0,8 degerinden kii¢lik olmasi sayisal
ag kalitesinin istenen diizeyde oldugunu gostermektedir. Genelde yiiksek
kalitedeki sayisal aglarin maksimum bozukluk (skewness) degeri 0,8’dir. Bu
caligmada, yapilan sayisal ag icin maksimum bozukluk (skewness) degeri 0.799

bulunmustur (Sekil 4.37).

Sayisal ag kalitesinin degerlendirildigi bir diger kriter olan ortagonal kalite
degerinin ortalama %85 oraninda olmasi yiiksek kalitedeki ag yapisini, %10’dan
bliylik olmasi ise sayisal ag kalitesinin kabul edilebilir diizeyde oldugunu
gostermektedir. Yiiksek kalitedeki sayisal aglarin minimum ortogonal kalitesi ise
0,2’dir. Yapilan bu ¢alismada ortogonal kalite minumum 0,24, ortalama ortogonal
kalite 0,86 ve standart sapmasi da 0,008 olarak elde edilmistir. Bu kriterler g6z
onlinde bulunduruldugunda reaktoér ylizeyi ve icindeki ag yapisinin yiliksek

dogrulukta gerceklestigi sdylenebilir.
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Sekil 4.37. Panel fotobiyoreaktor igin sayisal ag kalite elemanlari, a) Bozukluk (skewness) degeri

dagilimi, b) Ortogonal kalite dagilimi

Panel fotobiyoreaktdrde karisim sadece havalandirma ile saglanmistir.
Sekil 4.38°da reaktdre beslenen havanin zamana bagli olarak dagilimi ve sagladigi
karisim gosterilmistir. 0,5 saniyede deliklerden ¢ikan hava baloncuklarinin

reaktoriin yar yiiksekligine kadar ilerledigi goriilmiistiir. 1. saniyede hava-sivi gaz
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yiizeyine ulagan hava bu diizlemden fotobiyoreaktdriin alt ylizeyine dogru
dagilmaya baglamistir. 1,5 saniyede asagi dogru ilerleyen hava baloncuklari, 2.
saniyede difiizore ulagmistir ancak reaktoriin tabaninda karisim etkili
saglanamamistir. Fotobiyoreaktor igerisinde hava hizi incelendiginde, renk
diizeylerine bakilarak en yiiksek hizin hava difiizor deliklerinden ¢iktig1 anda 0,4
m/sn oldugu goriilmistiir. Stvi-gaz ara yiizeyinden asagi dogru ilerleyen havanin
hiz1 diiserek diflizore ulasmadan 0’a ulasmistir. Dikkat ¢eken bir diger nokta ise
deliklerden ¢ikan havanin sivi igerisindeki problara ¢arpmasiyla hizinin artmasidir

(Sekil 4.38d).

Olivieri ve arkadaslar1 tarafindan yapilan panel fotobiyoreaktér icin
gerceklestirilen CFD simiilasyonunda hava kabarcigi ¢apt bu tez caligmasinda
oldugu gibi 3 mm olarak belirlenerek ¢o6ziim gerceklestirilmistir. Y diizlemi
yoniinde havanin hizi incelendiginde yaklasik 2-3 saniyede havanin ortalama hiz
degerine ulastigi goriilmiistiir. Coziim sonucunda maksimum hava hizi 0,25
m/sn’lik deger ile hava sisteme ilk giris yaptiginda elde edilmis, bu deger gaz

reaktorii boyunca yiikseldikge 0,15 m/sn’ye diismiistiir (Olivieri et al., 2016).

Diger bir calismada ise 15 L’lik panel fotobiyoreaktérde karigimin
etkisinin arttirilmas1 amaciyla engel kullaniminin sonuglari tizerine ¢alisilmigtir. 9
L/dk hava beslemesinin uygulandig1 fotobiyoreaktorlerde engel bulunmayan
geometride bu tezde elde edilen hava dagilimina benzer sonuclar elde edilmistir.
Difiizorden ¢ikan hava yiiksek hizla iist ylizeye dogru ilerlemis ve sivi-gaz ara
yiizeyinden asag1 hareket eden hava kabarciklar1 hiz kaybetmistir. Engel bulunan
reaktorlerin simiilasyon sonuclari karistmin verimliligi agisindan daha ideal

sonuglar vermistir (Huang et al., 2015).
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Sekil 4.38. Hava baloncuklarinin panel fotobiyoreaktor icinde zamana gore dagilimi a) 0,5 sn, b) 1

sn, c) 1,5sn,d) 2 sn.

Fotobiyoreaktor icindeki hava dagiliminin degerlendirildigi bir diger
parametre “Hava Hacim Fraksiyonu (Air Volume Fraction)” dur. Sekil 4.39°da 2
saniye boyunca sivi igerisinde degisen hava hacim fraksiyonu gosterilmistir.
Reaktoriin sivi bulunmayan kisminda sadece hava bulundugundan bu deger
“17dir. Havanin deliklerden ¢ikisini izleyen ilk 0,5 saniyede deliklerde ve pH
probunun etrafinda hava hacmi yliksektir. 1 saniyede ara yiizeye ulagmis ve sivi
icerisindeki hava hacim fraksiyonu diismiistiir. ilerleyen siirede yine pH probu
cevresinde hava hacmi miktar1 diger bolgelere gore daha yiiksektir. Buna karsilik
difiizoriin ¢evresinde kalan alanda hava miktar1 ¢ok diisiiktiir. Bu bolgelerde
difiizyon katsayisinin diistiigli ve hiicrelerin beslenen havadan yeteri kadar

yararlanamadig1 sOylenebilir.
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Sekil 4.39. Panel fotobiyoreaktérde havanin siv1 icerisindeki zamana bagli hacim orant; a) 0,5 sn,

b) 1sn,c) 1,5sn,d) 2 sn.

Literatiirde bulunan bir ¢alismada yapis1 hava kaldirmali fotobiyoreaktore
benzeyen panel fotobiyoreaktorde akiskan davraniglari simiile edilmistir. Gaz
hacim orani difiizorden c¢ikista en yiliksek miktarda olup, hava ylikseldikce
diismiistiir. Diflizor tek bir delikten olustugu icin sivi icerisindeki hava hacminin
orani maksimum 0,121°’¢ ulasabilmis ve genel dagilimi 0,06 selinde

gerceklesmistir (Chen et al., 2016).

Sekil 4.38 ve Sekil 4.39°de incelenen parametreler havanin fotobiyoreaktor
igerisindeki davranisini gosteren parametrelerdir. Havanin siiriikleme giicii ile
hareket eden sivida ise yiizeysel akiskan hizi 6nemli bir bilesendir. Havanin
deliklerden cikisiyla birlikte diftizor cevresinde sivi hareketi baglamakta ve
yiizeysel gaz hizi1 0,03-0,13 m/sn arasinda degismistir. Gazin Sekil 4.40b’de
gorildiigii sekilde sivi-gaz ara yiizeyine ulastiginda maksimum sivi yiizeysel hizi
0,25 m/sn’ye ulasmis ve reaktoriin alt tabanina dogru sivi hareketi baglamistir.

Gaz hareketinin asag1 yonde ilerlemeye baslamasiyla sivi hizi 6zellikle difiizoriin
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arkasinda ve altinda 0,32 m/sn’ye kadar c¢ikmistir. Bu duruma hava
kabarciklarinin ~ siirlikleme kuvvetinin  ve yer c¢ekiminin etkisi oldugu
diigiintilmistiir. Yiizeysel sivi hizina gore sivi hareketinin vektorlerle ifade
edilmesiyle diflizér arkasinda, altinda ve iki prob arasinda vektorlerin yogunlastigi
goriilmistiir (Sekil 4.40d).

Zaman =05 (2] mgxs Zaman = 148 ”‘?.“.

s

Sekil 4.40. Panel fotobiyoreaktdrde akiskan yiizeysel hiz1 ve sivinin hareketini gdsteren

vektorlerin dagilimi; @) 0,5 sn, b) 1 sn, ¢) 1,5 sn, d) 2 sn.

Ninno tarafindan gergeklestirilen panel fotobiyoreaktor simiilasyon
caligmasinda reaktore 0,8 L/dk debiyle hava beslemesi yapilmis ve akigkan hizi ile
dagilimi incelendiginde deliklerden yiikselen havanin {iist diizeye dogru sivi
hareketini olusturdugunu ancak sivi-gaz ara yiizeyinden ayrilarak duvarlara
carpan akiskanin asagi hareket etmedigi gozlenmistir. Bu durum havalandirmanin
yetersiz kalmasindan dolayr akiskan karisiminin yeterli olmadigr seklinde

yorumlanmugtir (Ninno, 2012).

Benzer bir calismada 15 L’lik panel fotobiyoreaktérde Chlorella
pyrenoidosa mikroalginin kiiltivasyonu i¢in 9 L/dk hava beslemesinin olusturdugu
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akiskan davranisi incelenmistir. Sekil 4.40°dakine benzer sekilde gazin ¢ikis
anindan yiikseldigi an boyunca akiskan hizi artmistir. Ancak bu ¢alismada elde
edilen sonuglardan farkli olarak 15 L’lik reaktoriin duvarlarinda akiskan hizi
neredeyse 0’a dismiistiir. Karistirmanin etkisinin arttirilmasi igin reaktor igine
entegre edilen engeller sayesinde duvar kenarinda akigkanin hizlandirilmast
saglanmistir. Engel iceren fotobiyoreaktor tipindeki akiskan hiz profili bu tez
calismasinda elde edilen (Sekil 4.40d) profil ile benzerlik gostermektedir (Huang
et al., 2013). Bu da reaktérde engel bulunmamasina ragmen karisimin yiiksek
verimde gerceklesmis oldugu yoniinde diisiiniilmiistiir. Yine de diflizor altinda ve

arkasinda kalan kisimlar i¢in ideal karistirmanin varligt s6z konusu degildir.

Akis sirasinda fotobiyoreaktoriin difiizor hizasindaki 4 farkli kesitinde
havanin ve akigskanin hizlar1 incelenmistir (Sekil 4.41). Hava ve akiskan
hizlarindaki degisim parallellik gdstermistir. Her ikisinde de hava diflizoriiniin
dirsek kisminin altinda en diisiik hiz degerlerine rastlanmistir. Problara carpan
baloncuklarin etkisiyle bu bolgelerde en yiiksek hiz degerleri goriiliirken kenarlara
dogru yaklastikca hiz diigmiistiir. Ayrica maksimum hiz degerleri beklenilenin
aksine difiizorden hava c¢ikisinin oldugu anda degil baloncuklarin proba g¢arpip

yiikseldigi asamada elde edilmektedir.

e vacty v (mu=i1]

Sekil 4.41. Panel fotobiyoreaktdriin 4 farkli bolgesinden alinan kesitlerdeki hiz degisimi a) Hava
hiz1 b) Akigkan yiizeysel hiz
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Multifaz  ¢oziim  gergeklestirilen panel fotobiyoreaktorde akisin
ozelliklerini belirleyen tiirbiilans kinetik enerji ve viskozite degerleri Sekil 4.42°de
gosterilmistir. Hava kabarciklarinin sivi-gaz yiizeyine ulastigi anda hem kinetik
enerji hem de viskozite degerleri en yiiksek elde edilmistir. Burada mevcut
kabarciklarin patlayarak reaktér boslugundaki havaya karigmasi sonucunda
kinetik enerji ve buna bagli olarak viskozite degerleri artmistir. Hava difiizoriiniin
arkasinda ve oOzellikle dirsegin altinda kalan kisimda beklenildigi gibi her iki
degerde cok diisiiktiir. Bu noktalarda kiitle transferinin gerceklesmedigi, difiizyon

miktariin ¢ok az oldugu sdylenebilir (Sekil 4.42).
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Sekil 4.42. Panel fotobiyoreaktorde tiirbiilans akis profili a) Z=0 diizleminde tiirbiilans kinetik
enerji dagilimi, b) z=0 diizleminde eddy viskozitesi dagilimi

Sonu¢ olarak, panel fotobiyoreaktdr icerisindeki hacim oranlarina
bakildiginda genel olarak alt koseler disinda tiim bolgelere hava baloncuklarinin
ulastig1 goriilmektedir. Tirbiilans etkileri havalandirma difiizériiniin dirseginin
arkasindaki bolgeler disinda panelin tamaminda goriilmektedir. En etkili karisimin
saglandig1 bolge difiizérden c¢ikan havanin problara ¢arpmasiyla hizinin arttigi
bolgelerdir.

4.5.3. Hava kaldirmah fotobiyoreaktor icin hesaplamah akiskanlar
dinamigi (CFD) simiilasyonu

Kiiltlir ortam1 dolu olan hava kaldirmali fotobiyoreaktdrde kolonun alt kismindan
difiizor ile gonderilen hava sivi icinde baloncuklar olusturarak siv1 yiizeyine ¢ikar.
Hava baloncuklarinin bu hareketi ile kolon igerisindeki sivida karigsim saglanir. Bu
durum Hesaplamali Akiskanlar Dinamigi analizleri ile hesaplanarak karsimin ne
kadar saglandigi incelenmistir. Bunun icin Oncelikle reaktoriin geometrisinin

cizimiyle baglanmistir. Cizilen geometriye yiiksek kalitede sayisal ag yapisi
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uygulanmis ve Fluent 17.2 programi ile ¢oziim gerceklestirilerek sonuglar analiz
edilmistir. Onceki fotobiyoraktorlerde tanimlandig1 iizere bu sistem igin
uygulanan sayisal agin maksimum bozukluk degeri 0,798 olup kaliteli bir mes
atma isleminin gerceklestigi belirlenmistir. Diger bir parametre olan ortagonal k

alite ise 0,27 olarak kriterlere uygunluk saglamistir (Sekil 4.43).
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Sekil 4.43. Hava kaldirmali fotobiyoreaktdr icin sayisal ag kalite elemanlari, a) Bozukluk
(skewness) degeri dagilimi, b) Ortogonal kalite dagilim1

Hava kaldirmal1 fotobiyoreaktdrde hava hareketi 4 sn boyunca incelenmis
ve olusan akis profili Sekil 4.44’de goOsterilmistir. Havanin beslendigi an
difiizordeki deliklerden ¢ikista ¢ekis borusunun yanindan hava kabarciklarinin
kactig1 gézlenmistir. 2 saniyede sivi-gaz ara yiizeyine ulasan hava kabarciklar
burada patlayarak reaktdr boslugundaki havaya karigmaktadir. Cekis borusundan
yukari ¢ikan hava asag1 yonde hareket edemeden yukaridan disar1 ¢ikmaktadir. Bu
yiizden hava kaldirmali fotobiyoreaktorlerin temel prensibi olan verimli hava
kullanim1 saglanamamistir. En yiiksek hava hiz1 difiizorden ¢ikista olup,
yiikseldik¢e hiz diisiisii goriilmiistiir (Sekil 4.44). Garcia ve arkadaglar tarafindan
hava kaldirmali fotobiyoreaktoriin CFD simiilasyonunda ¢ekis borusunun iginde

maksimum hiz degerleri olusurken, ¢ekis borusu ile ana reaktor gévdesi arasinda
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gaz fazmin bulunmadigi gorilmiistiir. Cekis borusunun iginde elde edilen

maksimum hava hiz1 0,66 m/sn’ye ulasmistir (Garcia et al., 2014).
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Sekil 4.44. Hava baloncuklarinin hava kaldirmal1 fotobiyoreaktor iginde zamana gére dagilim a) 1
sn, b) 2 sn, ¢) 3sn, d) 4 sn.

Havanin reaktor igerisindeki dagilimini gosteren bir diger parametre hava
hacim fraksiyonudur. Goriildiigii izere bu deger en yiiksek ¢ekis borusunun iginde
olusmaktadir. Hava beslendigi anda ¢ekis borusunun disinda az miktarda da olsa
hava varlig1 goriilmiistiir. Bu ¢ekis borusunun konfigiirasyonununda alt kisminda
bulunan oyuklardan kaynaklanmaktadir. Maksimum hava orani toplam hacmin

0,2’si oranina ulasabilmektedir (Sekil 4.45).
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Sekil 4.45. Hava kaldirmali fotobiyoreaktdrde havanin sivi igerisindeki zamana bagli hacim orani;
a)1sn,b)2sn,c)3sn,d)4sn.

Fotobiyoreaktdr igerisindeki akiskan davraniginin incelenmesi igin
yiizeysel sivi hizi incelenmistir (Sekil 4.46). Hava beslendigi an kabarciklarin
itme kuvvetiyle cekis borusu iginde sivi yiikselmis ve hizi artmistir. Hava
kabarciklart ¢ekis borusunun istiinden ayrildiginda akiskan asagi dogru
hareketlenmeye baslamis ve reaktoriin tabanina ulasamasa da biiyilik dl¢lide asagi
yonde ilerlemistir. Ulagilan en yiiksek akiskan ylizeysel hizi 0,48 m/sn’dir.
Havanin ve akiskanin davranmislarinin incelenmesiyle elde edilen temel sonug,
karisim ve kiitle transferinin en etkili ¢ekis borusunun i¢inde ve sivinin iist

kismindaki gaz ara yiizeyinde gerceklestigidir.
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Sekil 4.46. Hava kaldirmal1 fotobiyoreaktorde akiskan yiizeysel hiz1 ve sivinin hareketini gdsteren
vektorlerin dagilimi; a) 1 sn, b) 2 sn, ¢) 3 sn, d) 4 sn.

Sekil 4.47°de fotobiyoreaktorde 4 farkli yiikseklikte hava ve akiskan
hizlarindaki degisim incelenmistir. En yiiksek hava hizi reaktdriin tabanina en
yakin bolgeden alinan kesitte olugmustur. Yiikselik arttikca havanin hizinda
azalma meydana gelmistir. Bununla beraber fotobiyoreaktoriin merkezinden
uzaklastikga hava hizinda azalig gorilmekte, c¢ekis borusunun disinda ise
“0”lanmaktadir (Sekil 4.47a). Akigskan hiz1 g6z oniinde bulunduruldugunda hava
hizinin aksine en yiiksek ylizeysel hiz en iistteki kesitte elde edilmistir. Diger 3
kesitte akiskan hizi birbirine ¢ok yakin degerler gostermektedir. Akiskan
merkezden uzaklastikca ters yonde diisiik degerlerde de olsa hiza sahiptir (Sekil
4.47Db).
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Sekil 4.47. Hava kaldirmali fotobiyoreaktoriin 4 farkli bolgesinden alinan kesitlerdeki hiz degisimi
a) Hava hiz1 b) Akigkan yiizeysel hizi

Akiskan davranisinin incelendigi son kriterler tlirbiilans kinetik enerji ve
tiirbiilans viskozite degerleridir. Hava kaldirmali fotobiyoreaktoriin sivi reolojisi
incelendiginde akisin laminar hareket gosterdigi gortilmiistiir. Simulasyon
sonucunda elde edilen sonuglar da bunu destekler niteliktedir. Son derece diisiik
degerde kinetik enerji olusumu ¢ekis borusunun i¢inde ve reaktdriin iist kisminda
olugmustur. Viskozite degerleri de kinetik enerji ile benzer dagilim gostermistir.
Yiiksek viskozite degerlerinin goriildiigii bolgelerde kiitle transferi daha verimli
gerceklesmektedir ancak diger reaktorlerle karsilastirildiginda en diisiik degerler

bu fotobiyoreaktor tipinde elde edilmistir (Sekil 4.48).

Literatiirde bulunan bir ¢alismada hava kaldirmali fotobiyoreaktoriin
akigskan davranigt hesaplamali akigkan dinamigi simiilasyonu ile incelenmis ve
tiirbiilans kinetik enerji degerleri en yiiksek havanin beslendigi kisimda ve sivinin
en ist ylizeyinde oldugu goriilmiistiir. Bunun temel sebebi hava kabarciklari
yiikselirken hiz vektorlerindeki artis ve en ilstteki ylizeyde baloncuklarin

patlamasiyla akigkan davranisinda goriilen hareketlenmedir (Huang et al., 2016).

Sonug olarak hava kaldirmali fotobiyoreaktérde havanin ¢ekis borusunda
yogunlastigi, c¢ekis borusunun disinda hava hareketinin olmadigr ve akiskanin
genel olarak siv1 iist yiizeyine dogru daha yiiksek hizla hareket ettigi goriilmiistiir.
Genel olarak fotobiyoreaktorde karisma ve diflizyon veriminin diisiik oldugu ve
bu durumdaki temel sebepler, diisiik havalandirma hizi ve ¢ekis borusunun

konfigiirasyonunun uygun olmamasi seklinde yorumlanmaktadir.
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Sekil 4.48. Hava kaldirmali fotobiyoreaktorde tiirbiilans akis profili a) Z=0 diizleminde tiirbiilans
kinetik enerji dagilimi, b) z=0 diizleminde eddy viskozitesi dagilimi
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4.  ONERILER

Fukoksantin karotenoidi saglik, kozmetik, akuakiiltiir gibi pek ¢ok alanda
yaygin kullanilan ve pek ¢ok faydaya sahip bir molekiildiir. Yiiksek miktarda
tretim firsatlarinin yaratilmasi ve farkli alanlarda kullanilmasi ticari agidan
potansiyeli yiiksek bir {iriin olmasinda etkilidir.

Bu tez c¢alismasi kapsaminda fukoksantin karotenoidinin Phaeodactylum
tricornutum mikroalginden tiretiminde 1s1k, sicaklik, havalandirma, besin ortami
gibi kosullar optimize edilmis devaminda yiiksek hacimde {iretimin
gerceklestirilebilmesi amaciyla fotobiyoreaktdr iiretimi yapilmistir. Bu iiretimler
sirasinda hiicre davranislart matematiksel modellerle ifade edilmis ve son
donemde yaygin uygulama alanina sahip “Hesaplamali Akiskanlar Dinamigi nin
kullanimiyla sonraki agamalarda daha verimli iiretimlerin gergeklestirilebilecegi
fotobiyoreaktor tasarim parametreleri tizerinde durulmustur.

Kontaminasyon riski diisiik olan bu diatom tiirii yetistirilmesi kolay ancak
151k ve sicaklik kosullarina karsi yiiksek hassasiyet gosteren bir mikroalgdir.
Uretiminin amaglandig1 ¢alismalarda 6zellikle dis ortamda gergeklestirilecek
tretimlerde diisiik sicakliktaki mevsimler tercih edilmelidir.

Simulasyon sonuglar1 incelendiginde karistirmali tank fotobiyoreaktorler
icin Ozellikle karigtirict tipinin degistirilmesiyle fotobiyoreaktor verimleri
arttirilabilinir.  Ayrica karistiricilar arasindaki mesafelerde uygulanacak bir
optimizasyon ¢aligmasimin da verimi yiikseltecegi distiniilmektedir. Panel
fotobiyoreaktorlerde karigma verimi arttirllmahidir. Fotobiyoreaktor igerisine
engel yerlestirilmesi, diftizorde bulunan deliklerin sayisi ve tasariminin

degistirilmesi gibi yontemler uygulanabilinir.
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EK ACIKLAMALAR
Ek Acgiklama-A: HPLC standart kalibrasyon grafikleri

Fukoksantin ve Kklorofil-a pigmentlerinin

yiikksek  basingli

S1V1

kromtagorafisinde (HPLC) miktar analizinin yapilmasi i¢in her iki maddenin

standartlar1 ile kalibrasyon egrileri olusturulmustur. Fukoksantin karotenoidi i¢in

450 nm (Sekil A.1) Klorofil-a i¢in ise 425 nm (Sekil A.2) dalga boylar

kullanilmistir.
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Sekil Ek 11. Klorofil-a pigmentinin HPLC kalibrasyon grafigi



155

KAYNAKLAR DIZINi

Abomohra A. E., Jin W., Tu R,, Han S., Eid M. and Eladel H., 2016,
Microalgal biomass production as a sustainable feedstock for biodiesel:
Current status and perspectives, Renewable and Sustainable Energy
Reviews, 64, 596-606p.

Airanthi M.K.W, Hosokawa M. and Miyashita K., 2011, comparative
antioxidant activity of edible japanese brown seaweeds, Journal of Food
Science _ Vol. 76, Nr. 1, 104-111p.

Ali N., Ting Z., Khan Y. H., Athar M., A., Ahmad V. and Idrees M., 2014,
Making biofuels from microalgae- A review of technologies, Journal of
Food Science and Technology: Vol. 1(2): pp 007-014 p.

Bajpai R., Prokop A., Zappi M., 2014, Algal biorefineries, Volume 1:
Cultivation of cells and products, Springer, 83-95 p.

Benavides A. M. S., Torzillo G. and Kopecky J., 2013, Productivity and
biochemical composition of Phaeodactylum tricornutum
(Bacillariophyceae) cultures grown outdoors in tubular photobioreactors and
open ponds, Biomass and Bioenergy, 54, 115-122p.

Bernard O., Mairet F. and Chachuat B., 2015, modelling of microalgae culture
systems with applications to control and optimization, Advances in
Biochemical Engineering/Biotechnology, 1-37 p.

Bertrand M., 2010, Carotenoid biosynthesis in diatoms, Photosynth Res |,
106:89-102p.

Bitog J. P., Lee I.-B., Lee C.-G. Kim K.-S., Hwang H.-S., Hong S.-W., Seo I.-
H., Kwon K.-S. and Mostafa E., 2011, Application of computational fluid
dynamics for modeling and designing photobioreactors for microalgae
production: A review, Computers and Electronics in Agriculture 76, 131—
147 p.

Bitog J.P., Lee I.B., Lee C.G., Kim K.S., Hwang H.S., Hong S\W., Seo |.H.,
Kwon K.S. and Mostafa E., 2011, Application of computational fluid
dynamics for modeling and designing photobioreactors for microalgae
production: A review, Computers and Electronics in Agriculture, 76: 131-
147p.

Bonnett R., Mallams A.K., Spark A.A., Tee J. and Weedon B.C.L., 1969,
carotenoids and related compounds. Part XX.| structure and reactions of
fucoxanthin, J. Chem. SOC (c), 429-454p.



156

KAYNAKLAR DIiZiNI (devam)

Bougaran G., Bernard O. and Sciandra A., 2010, Modeling continuous cultures
of microalgae colimited by nitrogen and phosphorus, Journal of Theoretical
Biology 265, 443-454p.

Bowler C., Allen A.E., Badger J.H., Grimwood J., Jabbari K., Kuo A,
Maheswari U., Martens C., Maumus F., Otillar R.P., Rayko E., Salamov
A., Vandepoele K., Beszteri B., Gruber A., Heijde M., Katinka M.,
Mock T., Valentin K., Verret F., Berges J.A., Brownlee C., Cadoret J.P.,
Chiovitti A., Choi C.J., Coesel S., Martino A.D., Detter J.C., Durkin C.,
Falciatore A., Fournet J., Haruta M., Huysman M.J.J., Jenkins B.D.,
Jiroutova K., Jorgensen R.E., Joubert Y., Kaplan A., Kroger N., Kroth
P.G., Roche J.L., Lindquist E., Lommer M., Martin—Jezequel V., Lopez
P. J.,, Lucas S., Mangogna M., McGinnis K., Medlin L. K., Montsant A.,
Secqg M.-P. O.-L., Napoli C., Obornik M., Parker M. S., Petit J.-L.,
Porcel B. M., Poulsen N., Robison M., Rychlewski L., Rynearson T. A,
Schmutz J., Shapiro H., Siaut M., Stanley M., Sussman M. R., Taylor A.
R., Vardi A., Dassow P., Vyverman W., Willis A., Wyrwicz L.S.,
Rokhsar D. S., Weissenbach J., Armbrust E. V., Green B.R., Peer Y. V.
and Grigoriev I. V., 2008, The Phaeodactylum genome reveals the
evolutionary history of diatom genomes, Nature, VVol. 456, 239-244 p.

Bradbury J. 2004, Nature’s nanotechnologists: Unveiling the secrets of diatoms,
Plos Biology, Volume 2, Issue 10,1512-1515p.

Buono S., Colucci A., Angelini A., Langellotti A.L., Massa M., Martello A,
Foglian V. and Dibenedetto A., 2016, Productivity and biochemical
composition of Tetradesmus obliquus and Phaeodactylum tricornutum:
effects of different cultivation approaches, J. Appl Phycol, Vol 28 (6), 3179-
3192 p.

Camacho F. G., Rodrigueza J. J. G. Mirona A. S., Belarbia E. H., Chisti Y.
and Grima E. M., 2011, Photobioreactor scale-up for a shear-sensitive
dinoflagellate microalga, Process Biochemistry 46, 936-944 p.

Carvalho A.P., Meireles L.A. and Malcata F.X., 2006, Microalgal reactors: A
review of enclosed system designs and performances, Biotechnol Prog.
22(6), 1490-1506 p.



157

KAYNAKLAR DIZIiNi (devam)

Chen Z., Jiang Z., Zhang X. and Zhang J., 2016, Numerical and experimental
study on the CO: gas-liquid mass transfer in flat-plate airlift
photobioreactor with different baffles, Biochemical Engineering Journal
106, 129-138 p.

Chiu S., Tsai M., Kao C., Ong S., Lin C., 2009, The air-lift photobioreactors
with flow patterning for high-density cultures of microalgae and carbon
dioxide removal, Eng. Life Sci., 9, No. 3, 254-260 p.

Contreras A., Garcia F., Molina E. and Merchuk C., 1998, Interaction between
CO,-mass transfer, light availability, and hydrodynamic stress in the growth
of Phaeodactylum tricornutum in a concentric tube airlift photobioreactor,
Biotechnology and Bioengineering, Vol. 60, No. 3, 317-325 p.

Coppens J., Decostere B., Hulle S. V., Nopens 1., Vlaeminck S. E., Gelder L. D.
and Boon N., 2014, Kinetic exploration of nitrate-accumulating microalgae
for nutrient recovery, Appl Microbiol Biotechnol, 98:8377-8387 p.

Crupi P, Toci A. T., Mangini S., Wrubl F., Rodolfi L., Tredici M. R., Coletta
A. and Antonacci D., 2013, Determination of fucoxanthin isomers in
microalgae (Isochrysis sp.) by high-performance liquid chromatography
coupled with diode-array detector multistage mass spectrometry coupled
with positive electrospray ionization, Rapid Commun Mass Spectrom,
15;27(9):1027-35p.

D’Orazio N., Gemello E., Gammone M.A., Girolamo M., Ficoneri C. and
Riccioni G., 2011, Fucoxantin: A treasure from the sea, Mar. Drugs, 10,
604-616p.

Dagadu C. P. K., Stegowski Z., Sogbey B. J. A. Y. and Adzklo S. Y., 2015,
Mixing analysis in a stirred tank using Computational Fluid Dynamics,
Journal of Applied Mathematics and Physics, 3, 637-642 p.

Deniz i., Imamoglu E. ve Sukan F. V., 2015, Evaluation of scale-up parameters
of bioethanol production from Escherichia coli KO11, Tirk Biyokimya
Dergisi, 40(1):74-80p.

Devi T. T. and Kumar B., 2012, CFD simulation of flow patterns in unbaffled
stirred tank with cd-6 impeller, Chemical Industry & Chemical Engineering
Quarterly 18 (4) 535—546 p.



158

KAYNAKLAR DIiZiNI (devam)

Ding J., Wang X., Zhou X., Ren N. and Guo W., 2010, CFD optimization of
continuous  stirred-tank (CSTR) reactor for biohydrogen production,
Bioresource Technology 101, 7005-7013 p.

Domergue F., Spiekermann P., Lerchl J., Beckmann C., Kilian O., Kroth P.
G., Boland W., Zahringer U. and Heinz E., 2003, New insight into
Phaeodactylum tricornutum fatty acid metabolism: Cloning and functional
characterization of plastidial and microsomal 12-fatty acid desaturases,
Plant Physiology, Vol. 131, pp. 1648-1660.

Domonkos 1., Kis M., Gombos Z. and Ughy B., 2013, Carotenoids, versatile
components of oxygenic photosynthesis, Progress in Lipid Research 52,
539-561p.

Ducci A. and Yianneskis M., 2006, Turbulence Kkinetic energy transport
processes in the impeller stream of stirred vessels, Chemical Engineering
Science 61, 2780 — 2790 p.

Eilers U., Dietzel L., Breitenbach J., Biichel C. and Sandmann G., 2016,
Identification of genes coding for functional zeaxanthin epoxidases in the
diatom Phaeodactylum tricornutum, Journal of Plant Physiology, 192, 64—
70p.

Englert G., Bjornland T. and Liaaen-Jensen S., 1990, 1D and 2D NMR study
of some allenic carotenoids of the fucoxanthin series, Magnetic Resonance
in Chemistry, vol., 28, 519-528p.

Fernandez F. G. A., Camacho F. G., Perez J. A. S., Sevilla J. M. F. and
Grima E. M., 1997, Modeling of biomass productivity in tubular
photobioreactors for microalgal cultures: Effects of dilution rate, tube
diameter, and solar irradiance, Biotechnology and Bioengineering, Vol. 58,
No. 6, 605-616 p.

Fernandez F. G. A., Perez J. A. S, Sevilla J. M. F., Camacho F. G. and
Grima E. M., 1999, Modeling of Eicosapentaenoic Acid (EPA) production
from Phaeodactylum tricornutum cultures in tubular photobioreactors,
Effects of dilution rate, tube diameter, and solar irradiance, John Wiley &
Sons, Inc. Biotechnol Bioeng, 68, 173-183p.

Fre N.C.D., Chagas A.L.D., Rech R. and Marcilio N.R., 2015, kinetic modeling
of dunaliella tertiolecta growth under different nitrogen concentrations,
Chem. Eng. Technol., 39, No. 9, 1716-1722p.



159

KAYNAKLAR DIZIiNi (devam)

Fu W., Wichuk K. and Brynjolfsson S., 2015, Developing diatoms for value-
added products: challenges and opportunities, New Biotechnology, Volume
32, Number 6, 547-551p.

Gammone M.A. and D’Orazio N., 2015, Anti-obesity activity of the marine
carotenoid fucoxanthin, Mar. Drugs 13, 2196-2214p.

Gammone M.A., Riccioni G. and D’Orazio N., 2015, Marine carotenoids
against oxidative stress: Effects on human health, Mar. Drugs 2015, 13,
6226-6246p.

Garama D., Bremer P. and Carne A., 2012, Extraction and analysis of
carotenoids from the New Zealand sea urchin Evechinus chloroticus gonads,
Acta biochimica polonica, Vol. 59, No.1,83-85p.

Garcia S., Paternina E., Pupu O. R., Bula A. and Di Mare L., 2014, CFD
simulation of multiphase flow in an airlift column photobioreactor, Global
NEST Journal, Vol 16, pp 1121-1134.

Gatenby C.M., Orcutt D.M., Kreeger D.A, Parker B.C., Jones V.A. and
Neves R.J., 2003, Biochemical composition of three algal species proposed
as food for captive freshwater mussels, Journal of Applied Phycology, 15,
1-11p.

Gebre D.S., 2016, Molecular and physiological responses to shifts in light quality
and genomic editing using CRISPR Cas9 system targeting highly regulated
genes in light response of diatom Phaeodactylum tricornutum (MSc Thesis),
Norwegian University of Science and Technology

Goiris K., Colen W. V., Wilches I., Leon-Tamariz F., Cooman L. D. and
Muylaert K., 2015, Impact of nutrient stress on antioxidant production in
three species of microalgae, Algal Research 7, 51-57 p.

Goldman J.C. and Carpenter E.J., 1974, A kinetic approach to the effect of
temperature on algal growth, Limnology and oceanography, V.19(5), 756-
766p.

Grima E.M., Camacho F.G., Perez J.A.S,, Sevilla J.M.F., Fernandez F.G.A.
and Gomez A.C., 1994, A mathematical model of microalgal growth in
light-limited chemostat culture, Journal of chemical technology and
biotechnology, Vol. 61 (2), 167-173 p.



160

KAYNAKLAR DIiZINi (devam)

Guo X., Yao L. and Huang Q., 2015, Aeration and mass transfer optimization in
a rectangular airlift loop photobioreactor for the production of microalgae,
Bioresource Technology, 190, 189-195p.

Giigi B., Costaouec T.L., Burel C., Lerouge P., Helbert W. and Bardor M.,
2015, Diatom-specific oligosaccharide and polysaccharide structures help to
unravel biosynthetic capabilities in diatoms, Mar. Drugs, 13, 5993-6018p.

Haario H., Kalachev L. and Laine M., 2009, Reduced models of algae growth,
Bulletin of Mathematical Biology, 71, 1626-1648p.

Hamilton M.L., Haslam R.P., Napier J.A. and Sayanova O., 2014, Metabolic
engineering of Phaeodactylum tricornutum for the enhanced accumulation
of omega-3 long chain polyunsaturated fatty acids, Metabolic Engineering,
22, 3-9p.

Hammed A.M., Prajapati S.K., Simsek S. and Simsek H., 2016, Growth
regime and environmental remediation of microalgae, Algae, 31, (3), 189-
204p.

He L., Han X. and Yu Z., 2014, A rare Phaeodactylum tricornutum cruciform
morphotype: culture conditions, transformation and unique fatty acid
characteristics, Plos one, 1-8p.

Hendey N.I., 1954, Note on the plymouth ‘Nitzschia’ culture, Mar. Drugs, 13,
5847-5881p.

Heo S.J., Yoon W.J., Kim K.N., Ahn G.N., Kang S.M., Kang D.H., Affan A.,
Oh C., Jung W.K. and Jeon Y.J., 2010, Evaluation of anti-inflammatory
effect of fucoxanthin isolated from brown algae in lipopolysaccharide-
stimulated RAW 264.7 macrophages, Food and Chemical Toxicology, 48,
2045-2051p.

Hopkinson B.M., Dupont C.L. and MatsudaY., 2016, The physiology and
genetics of CO2 concentrating mechanisms in model diatoms, Current
Opinion in Plant Biology, 31, 51-57p.

Huang J., Kang S., Wan M., Li Y., Qu X,, Feng F., Wang J., Wang W., Shen
G. and Li W., 2013, Numerical and experimental study on the performance
of flat-plate photobioreactors with different inner structures for microalgae
cultivation, J Appl Phycol, Vol. 27 (1), 49-58 p.



161

KAYNAKLAR DIZIiNi (devam)

Huang J., Ying J., Fan F., Yang Q., Wang J. and Li Y., 2016, Development of
a novel multi-column airlift photobioreactor with easy scalability by means
of computational fluid Dynamics simulations and experiments, Bioresource
Technology 222, 399-407 p.

Huesemann M., Crowe B., Waller P., Chavis A., Hobbs S., Edmundson S.
and Wigmosta M., 2016, A validated model to predict microalgae growth
in outdoor pond cultures subjected to fluctuating light intensities and water
temperatures, Algal Research, 13, 195-206p.

Huysman M.J.J., Vyverman W. and Veylder L.D., 2014, Molecular regulation
of the diatom cell cycle, Journal of Experimental Botany, Vol. 65, No. 10,
2573-2584pp.

Imamoglu E. and Sukan F.V., 2013, Scale-up and kinetic modeling for
bioethanol production, Bioresource Technology, 144, 311-320p.

Imamoglu E., 2016, Effects of geometrical configurations of photobioreactors on
the growth of marine benthic diatom Cylindrotheca closterium, Turkish
Journal of Biochemistry; 41(2): 105-111 p.

Irakura I., Sugawara T. and Hirata T., 2011, Protective effect of fucoxanthin
against UVB-induced skin photoaging in hairless mice, Biosci. Biotechnol.
Biochem., 75 (4), 757-760 p.

Jalalizadeh M., 2012, Development of an integrated process model for algae
growth in a photobioreactor (MSc Thesis), University of South Florida.

James S.C. and Boriah V., 2010, Modeling algae growth in an open-channel
raceway, Journal of Computational Biology, Volume 17, Number 7, 895-
906p.

Jaswir 1., Noviendri D., Salleh H.M., Taher M., Miyashita K. and Ramli N.,
2012, Analysis of fucoxanthin content and purification of all-trans-
fucoxanthin from Turbinaria turbinata and Sargassum plagyophyllum by
SiO2 open column chromatography and reversed phase-HPLC, Journal of
Liquid Chromatography & Related Technologies, 36, 1340-1354p.

Jiang H. and Gao K., 2004, Effects of lowering temperature during culture on
the production of polyunsaturated fatty acids in the marine diatom
Phaeodactylum tricornutum (Bacillariophyceae), J. Phycol. 40, 651-654p.



162

KAYNAKLAR DIiZiNI (devam)

Jo B.H.,, Kim CS., Jo Y.K., Cheong H. and Cha H.J., 2016, Recent
developments and applications of bioinspired silicification, Korean J. Chem.
Eng., 33(4), 1125-1133p.

Johansen J.R., 1991, Morphological variability and cell wall composition of
Phaeodactylum tricornutum (Bacillariophyceae), The Great Basin
Naturalist, Vol. 51, No. 4, 310-315 pp.

Joshi J. B., Nere N. K., Rane C. V., Murthy B. N., Mathpati C. S,
Patwardhan A. W. and Ranade V. V., 2012, CFD simulation of stirred
tanks: Comparison of turbulence models (Part Il: Axial flow impellers,
multiple impellers and multiphase dispersions), The Canadian Journal Of
Chemical Engineering, Vol. 89, 754-816 p.

Kadono T., Kira N., Suzuki K., lwata O., Ohama T., Okada S., Nishimura T.,
Akakabe M., Tsuda M. and Adachi M., 2015, Effect of an introduced
phytoene synthase gene expression on carotenoid biosynthesis in the marine
diatom Phaeodactylum tricornutum, Mar. Drugs, 13, 5334-5357p.

Kaixian Q. and Borowitzka M.A., 1993, Light and nitrogen deficiency effects
on the growth and composition of Phaeodactylum tricornutum, Applied
Biochemistry and Biotechnology, Vol. 38, 93-103p.

Kang S.1., Shin H.S., Kim H.M., Yoon S.A., Kang S.W., Kim J.H., Ko H.C.
and Kim S.J., 2012, Petalonia binghamiae extract and its constituent
fucoxanthin ameliorate high-fat diet-induced obesity by activating AMP-
activated protein kinase, Journal of Agricultural And Food Chemistry, 60,
3389-3395p.

Karcz J. and Kacperski L., 2012, An effect of grid quality on the results of
numerical simulations of the fluid flow field in an agitated vessel, 14th
European Conference on Mixing Warszawa, 205-210 p.

Karimi M., Akdogan G. and Bradshaw S. M., 2012, Effects of different mesh
schemes and turbulence models in CFD modelling of stirred tanks,
Physicochem. Probl. Miner. Process. 48(2), 513—531 p.

Katz T., Yahel G., Tunnicliffe V., Herut B., Whitney F., Snelgrove P.V.R.
and Lazar B., 2016, The silica cycle in a Northeast Pacific fjord; the role of
biological resuspension, Progress in Oceanography, 147, 10-21p.



163

KAYNAKLAR DIZIiNi (devam)

Kim S.M., Jung Y.J., Kwon O.H., Cha K.H., Um B.H., Chung D. and Pan
C.H., 2012, A potential commercial source of fucoxanthin extracted from
the microalga Phaeodactylum tricornutum, Appl Biochem Biotechnol, 166,
1843-1855p.

Klausmeier C.A. and Litchman E., 2004, Phytoplankton growth and
stoichiometry under multiple nutrient limitation, Limnol. Oceanogr., 49, (4,
part 2), 1463-1470p.

Klinthong W., Yang Y.H., Huang C.H. and Tan C.S., 2015, A Review:
Microalgae and their applications in CO capture and renewable energy,
Aerosol and Air Quality Research, 15, 712-742p.

Kooistra W.H.C.F. and Medlin L.K., 1996, Evolution of the diatoms
(Bacillariophyta), Molecular Phylogenetics and Evolution, vol.6, no.3 391-
407p.

Krichnavaruk S., Loataweesup W., Powtongsook S. and Pavasant P., 2005,
Optimal growth conditions and the cultivation of Chaetoceros calcitrans in
airlift photobioreactor, Chemical Engineering Journal 105, 91-98 p.

Krzeminska I., Skowronska B.P., Trzcinska M. and Tys J., 2014, Influence of
photoperiods on the growth rate and biomass productivity of green
microalgae, Bioprocess Biosyst Eng, 37, 735-741p.

Kuczynska P. and Jemiola-Rzeminska M., 2016, Isolation and purification of
all-trans  diadinoxanthin and all-trans diatoxanthin from diatom
Phaeodactylum tricornutum, J Appl Phycol, 1-9 pp.

Kuczynska P., Rzeminska M.J. and Strzalka K., 2015., Photosynthetic
pigments in diatoms, Mar. Drugs, 13, 5847-5881p.

Kumar S. R., Hosokawa M. and Miyashita K., 2013, Fucoxanthin: A marine
carotenoid exerting anti-cancer effects by affecting multiple mechanisms,
Mar. Drugs, 11, 5130-5147 p.

Kviderova J. and Lukavsky J., 2003, The cultivation of Phaeodactylum
tricornutum in crossed gradients of temperature and light, Algological
Studies 110, 67-80 p.

Lepetit B., Goss R., Jakob T. and Wilhelm C., 2012, Molecular dynamics of the
diatom thylakoid membrane under different light conditions, Photosynth
Res, 111:245-257 p.



164

KAYNAKLAR DIiZiNI (devam)

Lewin J. C., 1958, The taxonomic position of Phaeodactylum tricornutum, J. gen.
Microbiol. 18, 427-432 p.

Lewin J. C., Lewin R. A. and Philpott D. E., 1958, Observations on
Phaeodactylum tricornutum, J. gen. Microbiol. 18, 418-426 p.

Lowrey J., Brooks M. S. and McGinn P. J., 2015, Heterotrophic and
mixotrophic cultivation of microalgae for biodiesel production in
agricultural wastewaters and associated challenges—a critical review, J
Appl Phycol 27:1485-1498 p.

Maeda H., 2015, Nutraceutical effects of fucoxanthin for obesity and diabetes
therapy: A review, Journal of Oleo Science 64, (2) 125-132 p.

Mairet F., Bernard O., Masci P., Lacour T. and Sciandra A., 2011, Modelling
neutral lipid production by the microalga Isochrysis aff. Galbana under
nitrogen limitaiton, Bioresource Technology 102, 142-149 p.

Mann D. G. and Vanormelingen P., 2013, An inordinate fondness? The number,
distributions, and origins of diatom species, Journal of Eukaryotic
Microbiology, 60, 414-420 p.

Marques M. P. C., Cabral J. M. S. and Fernandes P., 2010, Bioprocess scale-
up: quest for the parameters to be used as criterion tomove from
microreactors to lab-scale, J Chem Technol Biotechnol, 85: 1184-1198 p.

Martin-Jezequel V. and Tesson B., 2012, Phaeodactylum tricornutum
polymorphism: an overview, Advances in algal cell biology, Walter De
gruyter publishing group, 43-80 p.

Martino A.D., Bartual A., Willis A., Meichenin A., Villazan B., Maheswari U.
and Bowler C., 2011, Physiological and Molecular Evidence that
Environmental Changes Elicit Morphological Interconversion in the Model
Diatom Phaeodactylum tricornutum, Protist, Vol. 162, 462—-481p.

Mata T.M., Martins A.A., Caetano N.S., 2010, Microalgae for biodiesel
production and other applications: A review, Renewable and Sustainable
Energy Reviews, 14, 217-232p.

Matos A.P., Feller R., Moecke E.H.S., Oliveira J.V., Junior A.F., Derner
R.B., Sant’Anna E.S., 2016, Chemical characterization of six microalgae
with potential utility for food application, J Am Oil Chem Soc, 93, 963—
972p.



165

KAYNAKLAR DIZIiNi (devam)

Medlin L.K., Kaczmarska 1., 2004, Evolution of the diatoms: V. Morphological
and cytological support for the major clades and a taxonomic revision,
phycologia volume 43, 245-270p.

Merchuk J. C., Contreras A., Garcia F. and Molina E., 1998, Studies of
mixing in a concentric tube airlift bioreactor with different spargers,
Chemical Engineering Science, Vol. 53, No. 4, pp. 709-7109.

Miron A. S., Garcia M-C. C., Camachoa F. G., Grima E. M. and Chist Y.,
2002, Growth and biochemical characterization of microalgal biomass
produced in bubble column and airlift photobioreactors: studies in fed-batch
culture, Enzyme and Microbial Technology 31, 1015-1023 p.

Mirzaie M.A.M., Kalbasi M., Ghobadian B., Mousavi S.M., 2016, Kinetic
modeling of mixotrophic growth of Chlorella vulgaris as a new feedstock
for biolubricant, J Appl Phycol, 28, 2707-2717pp.

Mise T., Ueda M., Yasumoto T., 2011, Production of fucoxanthin-rich powder
from Cladosiphon okamuranus, Advance Journal of Food Science and
Technology, 3(1), 73-76p.

Mok I.K., Yoon J.R., Pan C.H., Kim S.M., 2016, Development, quantification,
method validation, and stability Study of a Novel Fucoxanthin-Fortified
Milk, J. Agric. Food Chem, 64, 6196—6202p.

Narala R.R., Garg S., Sharma K.K., Thomas-Hall S.R., Deme M., Li Y.,
Schenk P.M., 2016, Comparison of microalgae cultivation in
photobioreactor open raceway pound, and a two-stage hybrid system,
Frontiers in Energy Research, 1-10p.

National Research Council, 2012, Sustainable Development of Algal Biofuels in
the United States, The National Academies Press, 130-145 p.

Ninno M. P., 2012, Investigation of turbulent multiphase flows in a flat panel
photobioreactor and consequent effects on microalgae cultivation; using
Computational Fluid Dynamics (CFD) simulation and Particle Image
Velocimetry (P1V) (MSc Thesis), lowa State University.

Nino-Navarro C., Chairez 1., Torres-Bustillos L., Ramirez-Munoz J.,
Salgado-Manjarrez E. and Garcia-Pena E. 1., 2016, Effects of fluid
dynamics on enhanced biohydrogen production in a pilot stirred tank
reactor: CFD simulation and experimental studies, International Journal of
Hydrogen Energy 41, 14630-14640 p.



166

KAYNAKLAR DIiZINi (devam)

Nogueria D. P. K., Silva A. F., Araujo O. Q. F. and Chalou R. M., 2015,
Impact of temperature and light intensity on triacylglycerol accumulation in
marine microalgae, Biomass and Bioenergy 72, 280-287 p.

Ochienga A., Onyangob M. and Kiriamiti K., 2009, Experimental measurement
and computational fluid dynamics simulation of mixing in a stirred tank: A
review, South African Journal of Science 105, 421-426 p.

Ohse S., Derner R.B., Ozorio R.A., Corréa R.G., Furlong E.B., Cunha
P.C.R., 2014, Lipid content and fatty acid profiles in ten species of
microalgae, ldesia (Chile), Volumen 33, No. 1, 93-101 pp.

Olivieri G., Marzocchella A., Salatino P. and Mazzei L., 2016, A CFD-VOF
based model to address intensive photobioreactor design, ICMF-2016 — 9th
International Conference on Multiphase Flow.

Oryza Oil & Fat Chemical Co., Ltd., 2008, Fucoxanthin dietary ingredient for
prevention of metabolic syndrome, antioxidation and cosmetics,
http://www.oryza.co.jp/pdf/english/Fucoxanthin_1.0.pdf (Erisim Tarihi: 20
Kasim 2016).

Packer A., 2014, Cell Quota based population models and their applications (PhD
thesis), Arizona State University

Paduaa D., Rochaa E., Gargiuloa D., Ramosa A.A., 2015, Bioactive
compounds from brown seaweeds: Phloroglucinol, fucoxanthin and
fucoidan as promising therapeutic agents against breast cancer,
Phytochemistry Letters, 14, 91-98p.

Parolini D.N., Carcano S., 2010, A model for cell growth in batch bioreactors
(MSc thesis), Politecnico Di Milano Facolta Di Ingegneria Dei Sistemi

Patil V., Kallqvist T., Olsen E., Vogt G., Gislered H.R., 2007, Fatty acid
composition of 12 microalgae for possible use in aquaculture feed, Aquacult
Int, 15, 1-9p.

Pawar S., 2016, Effectiveness mapping of open raceway pond and tubular
photobioreactors for sustainable production of microalgae biofuel,
Renewable and Sustainable Energy Reviews 62, 640-653p.

Pegallapati A. K. and Nirmalakhandan N., 2012, Modeling algal growth in
bubble columns under sparging with COZ2-enriched air, Bioresource
Technology 124, 137-145 p.


http://www.oryza.co.jp/pdf/english/Fucoxanthin_1.0.pdf

167

KAYNAKLAR DIZIiNi (devam)

Peng J., Yuan J., Wu C. and Wang J., 2011, Fucoxanthin, a Marine Carotenoid
Present in Brown Seaweeds and Diatoms: Metabolism and Bioactivities
Relevant to Human Health, Mar. Drugs, 9, 1806-1828 p.

Perez-Lopez P., Balboa E. M., Gonzalez-Garcia S., Dominguez H., Feijoo G.
and Moreira T., 2014, Comparative environmental assessment of
valorization strategies of the invasive macroalgae Sargassum muticum,
Bioresource Technology 161, 137-148 p.

Posten C., 2009, Design principles of photo-bioreactors for cultivation of
microalgae, Eng. Life Sci., 9, No. 3, 165-177 p.

Prabhasankar P., Bhaskar N., Hirose A., Stephen N., Growda L. R,
Hosokawa M., and Miyashita K., 2009, Edible Japanese seaweed, wakame
(Undaria pinnatifida) as an ingredient in pasta: Chemical, functional and
structural evaluation, Food Chemistry 115, 501-508 p.

Prestegard S. K, Erga S. R., Steinriicken P., Mjos S. A., Knutsen G. and
Rohloff J., 2015, Specific metabolites in a Phaeodactylum tricornutum
strain isolated fromWestern Norwegian Fjord Water, Mar. Drugs, 14, 9 p.

Price K. and Farag I.H., 2013, resources conservation in microalgae biodiesel
production, International Journal of Engineering and Technical Research
(WETR) ISSN: 2321-0869, Volume-1, Issue-8, 49-56p.

Qiao H., Conga C., Suna C., Li B.,, Wang J. and Zhang L., 2016, Effect of
culture conditions on growth, fatty acid composition and DHA/EPA ratio of
Phaeodactylum tricornutum, Aquaculture 452, 311-317 p.

Quitain A. T., Kai T., Sasaki M. and Goto M., 2013, Supercritical Carbon
dioxide extraction of fucoxanthin from Undaria pinnatifida, J. Agric. Food
Chem., 61, 57925797 p.

Raj R. T. K., Singh A. D., Tare S. and Varma S., 2014, Study of fluid flow
around impeller blades in rushton turbine in a baffled vessel using
computational fluid dynamics, ARPN Journal of Engineering and Applied
Sciences, Vol. 9, No. 5, 659-666 p.

Rajauria G., Foley B. and Abu- Ghannama N., 2016, Characterization of
dietary fucoxanthin from Himanthalia elongata brown seaweed, Food
Research International, Article in press.



168

KAYNAKLAR DiZINi (devam)

Raposo M. F. J., Morais A. M. M. B. and Morais R. M. S. C., 2015,
Carotenoids from marine microalgae: A valuable natural source for the
prevention of chronic diseases, Mar. Drugs, 13, 5128-5155 p.

Ras M., Steyer J. P. and Bernard O., 2013, Temperature effect on microalgae: a
crucial factor for outdoor production, Rev Environ Sci Biotechnol, 12:153—
164 p.

Rebolloso-Fuentes M. M., Navarro-Perez A., Ramos-Miras J. J. and Guil-
Guerrero J. L., 2001, Biomass nutrient profiles of the microalga
Phaeodactylum tricornutum, Journal of Food Biochemistry 25, 57-76 p.

Reyna-Velarde R., Cristiani-Urbina E., Hernandez-Melchor D. J., Thalasso
F. and Canizares-Villanueva R. O., 2010, Hydrodynamic and mass
transfer characterization of a flat-panel airlift photobioreactor with high light
path, Chemical Engineering and Processing 49, 97-103 p.

Riberio R. L. L., Souza J. A., Vargas J. V. C. and Ordonez J. C., 2009,
Numerical simulation of the biomass concentration of microalgae cultivated
in a self-sustainable photobioreactor, 20th International Congress of
Mechanical Engineering.

Ronda S. R., Bokka C. S., Ketineni C., Rijal B. and Allu P. R., 2012, Aeration
effect on Spirulina platensis growth and g-linolenic acid production,
Brazilian Journal of Microbiology: 12-20 p.

Round F. E., Crawford R. M. and Mann D. G., 1990, The diatoms: Biology
and morphology of the genra, Cambridge University Press, 31-40 p.

Ryma A., Dhaouadi H., Mhiri H. and Bournot P., 2013, CFD study of the fluid
viscosity variation and effect on the flow in a stirred tank, International
Scholarly and Scientific Research & Innovation 7(3), 470-478 p.

Sachdeva N., Kumar D., Gupta R. P., Mathur A. S., Manikandan B., Basu B.
and Tuli D. K., 2016, Kinetic modeling of growth and lipid body induction
in Chlorella pyrenoidosa under heterotrophic conditions, Bioresource
Technology 218, 934-943 p.

Sadava D. and Volcani B. E., 1977, Studies on the biochemistry and fine
structure of silica shell formation in diatoms, Planta 135, 7-11 p.



169

KAYNAKLAR DIZIiNi (devam)

Sangeetha R. K., Bhaskar N., Divakar S. and Baskaran V., 2010,
Bioavailability and metabolism of fucoxanthin in rats: structural
characterization of metabolites by LC-MS (APCI), Mol Cell Biochem,
333:299-310 p.

Santos-Ballardo D. U., Rendon-Unceta M. D. C., Rossi S., Vazquez-Gomez
R., Hernandez-Verdugo S., and Valdez-Ortiz A., 2016, Effects of outdoor
cultures on the growth and lipid production of Phaeodactylum tricornutum
using closed photobioreactors, World J Microbiol Biotechnol, 32:128 p.

Sarthou G., Timmermans K. R., Blain S. and Treguer P., 2005, Growth
physiology and fate of diatoms in the ocean: a review, Journal of Sea
Research 53, 25— 42 p.

Schmidt F. R., 2005, Optimization and scale up of industrial fermentation
processes, Appl Microbiol Biotechnol, 68: 425-435 p.

Schumann A., Goss R., Jakob T. and Wilhelm C., 2007, Investigation of
quenching efficiency of diadoxanthin in cells of Phaeodactylum tricornutum
(Bacillariophyceae) with different pool sizes of xanthophyll cycle pigments,
Phycologia 46 (1): 113-117 p.

Sevilla J. M. F., Garcia M. C. C., Miron A. S., Belarbi E. H., Camacho F. G.
and Grima E. M., 2004, Pilot-plant-scale outdoor mixotrophic cultures of
Phaeodactylum tricornutum using glycerol in vertical bubble column and
airlift photobioreactors: Studies in fed-batch mode, Biotechnol. Prog., 20,
728-736 p.

Sierra E. Acien F. G., Fernandez J. M., Garcia J. L., Gonzalez C. and Molina
E., 2008, Characterization of a flat plate photobioreactor for the production
of microalgae, Chemical Engineering Journal 138, 136-147 p.

Sims P. A., Mann D. G. and Medlin L. K., 2006, Evolution of the diatoms:
insights from fossil, biological and molecular data, Phycologia, Volume 45
(4), 361-402 p.

Singh R. N. and Sharma S., 2012, Development of suitable photobioreactor for
algae production — A review, Renewable and Sustainable Energy Reviews
16, 2347—- 2353 p.

Singh S. P. and Singh P., 2015, Effect of temperature and light on the growth of
algae species: A review, Renewable and Sustainable Energy Reviews 50,
431-444 p.



170

KAYNAKLAR DIiZiNI (devam)

Singh U. B. and Ahluwalia A. S., 2013, Microalgae: a promising tool for carbon
sequestration, Mitig Adapt Strateg Glob Change, 18:73-95 p.

Siron R., Giusti G., and Berland B., 1989, Changes in the fatty acid composition
of Phaeodactylum tricornutum and Dunaliella tertiolecta during growth and
under phosphorus deficiency, Marine Ecology Progress Series, Vol. 55: 95-
100 p.

Sobczuk T. M., Camacho F. G., Grima E. M. and Chisti Y., 2006, Effects of
agitation on the microalgae Phaeodactylum tricornutum and Porphyridium
cruentum, Bioprocess Biosyst Eng, 28: 243-250 p.

Steele J. H., 1962, Environmental control of photosynthesis in the sea, Limnology
and Ocenaography, Vol. 7(2), 137-150 p.

Stoker E. B., 2011, Comparative studies on scale-up methods of single-use
bioreactors (MSc Thesis), Utah State University.

Stonik V. and Stonik 1., 2015, Low-molecular-weight metabolites from diatoms:
Structures, biological roles and biosynthesis, Mar. Drugs, 13, 3672-3709 p.

Strand A., Herstad O. and Liaaen-Jensen S., 1998, Fucoxanthin metabolites in
egg yolks of laying hens, Comparative Biochemistry and Physiology Part A
119, 963-974 p.

Surendhiran D., Vijay M., Sivaprakash B. and Siraiunnisa A., 2015, Kinetic
modeling of microalgal growth and lipid synthesis for biodiesel production,
3 Biotech, 5:663-669 p.

Susanto E., Fahmi A. S., Abeb M., Hosokawa M. and Miyashita K., 2016,
Lipids, fatty acids, and fucoxanthin content from temperate and tropical
brown seaweeds, Aquatic Procedia 7, 66 — 75 p.

Takahashi K., Hosokawa M., Kasajima H., Hatanaka K., Kudo K.,
Shimoyama N. and Miyashita K., 2015, Anticancer effects of fucoxanthin
and fucoxanthinol on colorectal cancer cell lines and colorectal cancer
tissues, Oncology Letters 10: 1463-1467 p.

Talero E., Garcia-Maurino S., Avila-Roman J., Rodriguez-Luna A., Alcaide
A. and Motilva V., 2015, Bioactive compounds isolated from microalgae in
chronic inflammation and cancer, Mar. Drugs, 13, 6152-6209 p.



171

KAYNAKLAR DIZIiNi (devam)

Tesson B., Genet M. J., Fernandez V., Degand S., Rouxhet P. G. and Martin-
Jezequel V., 2009, Surface chemical composition of diatoms,
ChemBioChem, 10, 2011 — 2024 p.

Tibbets S. M., Milley J. E. and Lall S. P., 2015, Chemical composition and
nutritional properties of freshwater and marine microalgal biomass cultured
in photobioreactors, J Appl Phycol, 27:1109-1119 p.

Torzillo G. and Zittelli G. C., 2015, Tubular photobioreactors, Algal
Biorefineries, 187-212 p.

Versteeg H. K. and Malalasekera W., 2007, An introduction to computational

fluid dynamics, The finite voliime method, Pearson Education Limited, 2nd
Edition, 30-48 p.

Vinayagam R., Vytla R. M. and Chandrasekaran M., 2014, Development of a
simple kinetic model and parameter estimation for biomass and nattokinase
production by Bacillus subtilis 1A752, Austin J Biotechnol Bioeng- Volume
2 Issue 1, 1-5 p.

Wang H. and Zhai Z., 2016, Advances in building simulation and computational
techniques: A review between 1987 and 2014, Energy and Buildings 128,
319-335 p.

Wang J., Yang H. and Wang F., 2014, Mixotrophic cultivation of microalgae
for biodiesel production: status and prospects, Appl Biochem Biotechnol,
172:3307-3329 p.

Wendt J. F., 2009, Computational Fluid Dynamics, Chapter 2, Governing
Equations of Fluid Dynamics, Springer, 3rd Edition, 15-51 p.

Werner D., 1977, The biology of diatoms, University of California Press, 286-
321 p.

Willis A., Eason-Hubbard M., Hodson O., Mahsedwari U., Bowler C. and
Wetherbee R., 2014, Adhesion molecules from the diatom Phaeodactylum
tricornutum (Bacillariophyceae): Genomic identification by amino-acid
profiling and in vivo analysis, J. Phycol. 50, 837-849 p.

Wilson D. P., 1946, The triradiate and other forms of Nitzschia closterium
(Ehrenberg) Wm. Smith, forma Minutissima of Allen and Nelson, Journ.
Mar. Biol. Assoc., Vol 26, 235-269 p.



172

KAYNAKLAR DIiZINi (devam)

Xia S., Wang K., Wan L., Li A., Hu Q., and Zhang C., 2013, Production,
characterization, and antioxidant activity of fucoxanthin from the marine
diatom Odontella aurita, Mar. Drugs, 11, 2667-2681 p.

Yadala S. and Creamschi S., 2014, Design and optimization of artificial
cultivation units for algae production, Energy 78, 23-39 p.

Yan X., Chuda Y., Suzuki M. and Nagata T., 1999, Fucoxanthin as the major
antioxidant in Hijikia fusiformis, a common edible seaweed, Biosci.
Biotechnol. Biochem., 63 (3), 605-607 p.

Yang J. S., Rasa E., Tantayotai P., Scow K. M., Yuan H. L. and Hristova K.
R., 2011, Mathematical model of Chlorella minutissima UTEX2341 growth
and lipid production under photoheterotrophic fermentation conditions,
Bioresource Technology 102, 3077-3082 p.

Yool A., and Tyrell T., 2003, Role of diatoms in regulating the ocean’s silicon
cycle, Global Biogeochemical Cycles, Vol. 17, No. 4, 1103.

Yuan S., Zhou X., Chen R. and Song B., 2014, Study on modelling microalgae
growth in nitrogen-limited culture system for estimating biomass
productivity, Renewable and Sustainable Energy Reviews 34, 525-535 p.

Yuvraj, Vidyarthi A. S. and Singh J., 2016, Enhancement of Chlorella vulgaris
cell density: Shake flask and bench-top photobioreactor studies to identify
and control limiting factors, Korean J. Chem. Eng., 33(8), 2396-2405 p.

Zhang H., Tang Y., Zhang Y., Zhang S., Qu J., Wang X., Kong R., Han C.
and Liu Z., 2015, Fucoxanthin: A promising medicinal and nutritional
ingredient, Evidence-Based Complementary and Alternative Medicine
Volume 2015, 1-10 p.

Zhao D., Kim S., Pan C. and Chung D., 2014, Effects of heating, aerial
exposure and illumination on stability of fucoxanthin in canola oil, Food
Chemistry 145, 505-513 p.



173

OZGECMIS

Bahar ASLANBAY, 1992 vyilinda Eskisehir’de dogmustur. Lise egitimini
Eskisehir Kilicoglu Anadolu lisesinde tamamladiktan sonra 2010 yilinda Ege
Universitesi Biyomiihendislik bdliimiine baslamustir. 1 yil hazirlik egitimi aldig1
lisans egitiminden 2015 yilinda Biyomiihendislik Boliimii ikincisi olarak mezun
olmustur. Aym y1l Ege Universitesi Biyomiihendislik Ana Bilimdalinda yiiksek

lisans 6grenimine baslamistir.



