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Santrauka

Darbe apzvelgiami biotechnologiniai procesai, parametry tipai bei jvairiy kintamyjy
matavimo metodai. IStiriami esami programiniai jutikliai, jy tipai ir matavimo parametrai. IStiriama
Siuolaikiné pramoniné bioreaktoriaus aeravimo sistema, jvairios balanso lygtys, matematiniai
metodai.

Tyrimams pasirinktas realiai veikiantis bioprocesas, kuris naudoja periodinio veikimo su
pamaitinimu bioreaktoriy. Buvo atlikti eksperimentai i§ kuriy surinkti dujy koncentracijy, srauty
duomenys, taip pat jvairiy j bioreaktoriy tiekiamy medziagy kiekiai, surinkti (off-line) ne realiu
laiku i$matuoti biomasés koncentracijos duomenys, imant bandinius.

Pasitelkiant gautus duomenis, balanso lygtis bei matematinius modelius, sukuriami
biomasés koncentracijos netiesioginio jvertinimo programiniai jutikliai. Pastarieji realiuoju laiku
netiesiogiai jvertina biomasés koncentracijos vertes, naudojant jvairius tiesiogiai, realiuoju laiku
matuojamus proceso kintamuosius (O2 tiekimo, iSsiskyrusio CO2 koncentracijos, srautai ir kt.).
Panaudoti du biomasés koncentracijos jvertinimui naudojami metodai. Vienas i$ jy deguonies
sunaudojimo grei¢io (OUR) matavimy metodas, kitas — anglies dioksido gamybos grei¢io (CPR)
matavimy metodas. Atliktas sukurty programiniy jutikliy testavimas, modeliavimo kokybés
patikrinimas.

Galiausiai atliktas modelio parametry identifikavimas, kas leido dar labiau patikslinti
gaunamus biomasés jvertinimo rezultatus, atitinkamai uztikrinant naudojamy metody
veiksminguma. Parametry identifikavimas atliktas pasitelkiant skaitmenines Chemotaxis atsitiktinés

paieskos procediiras.

Reik§miniai ZodZiai: biotechnologija, programinis jutiklis, bioreaktorius, biomasés

koncentracija, deguonis, anglies dioksidas,



Popa, Svajunas. Investigation of a Modern Bioreactor Aeration System and Elaboration of
Software-Sensors. Final project of master degree / supervisor prof. dr. Vytautas Galvanauskas;
Kaunas University of Technology, Faculty of Electrical and Electronics Engineering, department of
automatino.

Kaunas, 2015. 56 psl.

Summary

Biotechnological processes, types of parameters and measuring methods of different
variables are reviewed in this work. Currently existing soft sensors, their types and measuring
parameters are examined. Modern industrial aeration system of bioreactor, various balance
equations and mathematical models are studied as well.

A real and operative bioprocess using a batch bioreactor was chosen for the research.
Experiments were carried out and gas concentrations, flows, as well as measured amounts of
various materials supplied for bioreactor and data about biomass concentrations measured using an
off-line method, were collected.

Using balance equations, mathematical models and the data collected, the soft sensors for
indirect evaluation of biomass concentration are created. By using various on-line directly measured
process variables (concentrations, flows of O, supply and emitted CO,, etc.) they evaluate the
values of biomass concentration indirectly and on-line. Two different methods for evaluation of
biomass concentration were used. One of them was measuring of oxygen uptake rate (OUR) and the
other — carbon dioxide production rate (CPR) measurement. A testing of the created soft sensors
was carried out, as well as a quality check of the simulation.

Finally, the identification of model parameters was carried out, which led to even more
accurate results of biomass evaluation, accordingly ensuring the effectiveness of the methods used.
The identification of parameters was performed by means of digital Chemotaxis random search

procedures.

Key words: biotechnology, soft sensor, bioreactor, biomass concentration, oxygen, carbon
dioxide.
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IVADAS

Pastaruoju metu pramonéje vis daugiau naudojami biotechnologiniai procesai, kurie
daugiausiai priklauso nuo mikroorganizmy. Sie procesai naudojami ne tik rety vaisty, pramoniniy
chemikaly, bioprodukty, kuro bet ir maisto gamybai. Kalbant apie biotechnologinius procesus, tai
yra vieni sudétingiausiy technologiniy procesy, kuriuose vyksta Simtai biocheminiy reakcijy, kurios
daro jtakg gamybos sagnaudoms, galutinio produkto kiekiui ir kokybei. Kadangi $iy procesy svarba,
ekonominiu atzvilgiu yra labai didel¢, tad biitina uZtikrinti optimaly jy darbg ir maksimizuoti
ekonominius bei kokybés rodiklius, tad vienas i§ galimy pasirinkty sprendimo varianty yra
programiniai jutikliai, jie realaus laiko masteliu geba jvertinti sudétingus parametrus
biotechnologiniuose procesuose, kas turi didelg reik§m¢ procesy valdyme ir stebéjime.

Programiniy jutikliy kiirimo technologijos placiau pradéjo vystytis tik pastaraisiais metais,
kai pakankamai iStobuléjo kompiuteriniai skai¢iavimo pajégumai ir atsirado didesnis poreikis
jvairiose pramonés srityse. Programiniai jutikliai vis placiau naudojami biotechnologijos srityje. Dél
daugybés svarbiy proceso kintamyjy, kuriy nejmanoma i$matuoti tiesiogiai su jprastais jutikliais yra
pasitelkiami programiniai jutikliai. Sios technologijos suteikia galimybe su pakankamai mazais
kastais labai padidinti technologiniy procesy stebésenos ir valdymo efektyvuma, leidzia optimizuoti
sunkiai valdomus procesus.

Kuriant programinius jutiklius skai¢iuoti svarbiems proceso aeracijos sistemos i$vestiniams
dydziams, galima panaudoti matematinius modelius, balanso lygtis paremtus eile metody, tokiy
kaip Luedeking-Piret sarysis, kintamyjy regresijos metodas, svarbiausiy komponenty analizé,
buferinio tirpalo sunaudojimo grei¢io matavimas ir kt. Programiniy jutikliy kiirimui ar tobulinimui

galima pasitelkti modeliavimo technikas, kurios padés jvertinti kuriamo modelio efektyvuma



1. APZVALGINE DALIS

1.1.Darbo tikslai ir uzdaviniai, problemos

Darbo tikslas. Istirti pateikta Siuolaikine pramoning bioreaktoriaus aeravimo sistema, jos
veikimo principus, vykstancius procesus. Sukurti programinius jutiklius biomasés koncentracijai
jvertinti pagal iSeinancias ir tickiamas j bioreaktoriaus dujy analizés rezultatus.

Darbo uZzdaviniai. IStirti literatirg tyrimo tema, duomeny paruoSimas, modeliy kiirimas, jy

parametry identifikavimas, rezultaty pateikimas ir analizé.

1.1.1. Problema

Fiziniams, cheminiams dydZiams, tokiems kaip temperatiira, slégis, matuoti yra sukurta
begalé jutikliy tipy, ko negalima pasakyti apie biotechnologinius parametrus, tokius kaip biomasés
koncentracija. Biomasés koncentracijos iSmatavimui, néra sukurto jutiklio, kuris realiu laiku,
tiesiogiai galéty iSmatuoti esama, biomasés koncentracijg. Tai sukelia daug problemy, biomasés
koncentracija matuojama ne realiu laiku, kai paémus kas kart bandinius, iStiriama esama
koncentracija, toks matavimas labai uzdelstas, neveiksmingas. Sprendziant §ig problema, biomaseés
koncentracijos matavimui, vis dazniau taikomi netiesioginio jvertinimo metodai, pasitelkiant keletg
realiai matuojamy dydziy ir naudojantis funkcinémis priklausomybémis, jvertinama koncentracija.
Pastaruoju metu kuriami vis pazangesni biomasés koncentracijos jvertinimo metodai, taciau jy
praktinis taikymas daznai biina ribotas. Savajame darbe sprendziu $ia problema, kurdamas
programin; jutiklj. Sis programinis jutiklis gebés jvertinti biomasés koncentracija, realizuojant
keleta netiesioginio jvertinimo metody vienu metu, pagal specifinj anglies i$skyrimo greitj — CPR ir

pagal deguonies tiekimo greiti OUR.



1.2.Biotechnologija, biotechnologiniai procesai, kintamyjy matavimo, jvertinimo

metodai ju jtaka procesui ir valdymo budai.

Kas yra biotechnologija. Pastaruoju metu pramongje vis daugiau naudojami
biotechnologiniai procesai, kurie daugiausiai priklauso nuo mikroorganizmy. Sie procesai
naudojami ne tik rety vaisty, pramoniniy chemikaly, bioprodukty, kuro bet ir maisto gamybai. Nors
biotechnologiniai procesai apima visy gyvy organizmy formy veikla, Sios pramonés Sakos vystyme
dazniausiai naudojami mikroorganizmai, dél jy greito ir santykinai paprasto biomasés auginimo,
kurj galima uztikrinti naudojant pigias zaliavas (pramonines atliekas) ir didelio metabolizmo budy
Jvairumo.

Tiek pats terminas biotechnologija, tiek biotechnologiniai procesai néra labai nauji. Jau
6000 mety pries musy erg buvo zinomi duonos rauginimo, alkoholio fermentavimo, acto
susidarymo i§ vyno procesai. Taciau §ie procesai vykdavo spontaniskai, jie nebuvo kontroliuojami.
Esminis lazis praktinio biotechnologiniy procesy taikymo revoliucija jvyko XX a. kai buvo
pradétos naudoti modifikuotos E.coli bakterijos[13].

Kalbant apie biotechnologinius procesus, tai yra vieni sudétingiausiy technologiniy procesy,
kuriuose vyksta Simtai biocheminiy reakcijy, kurios daro jtaka gamybos sgnaudoms, galutinio
produkto kiekiui ir kokybei. Kadangi $iy procesy svarba, ekonominiu atzvilgiu yra labai didelé, tad

biitina uztikrinti optimaly jy darbg ir maksimizuoti ekonominius bei kokybés rodiklius.

1.2.1. Biotechnologinio proceso kintamyjy matavimo metodai

Biotechnologiniai parametrai gali biiti jvertinami dviem budais, pasitelkiant tiesioginio
matavimo priemones, kurios skirstomos pagal matuokliy montavimo vietg, matavimo signaly
pateikimo laika ir naudojant netiesioginio jvertinimo metodus, kai matuojant keleta matuojamy

dydziy nustatomos dominantis dydis, pasitelkiant nustatytas funkcines priklausomybes.
1.2.2. Tiesioginiai matavimo metodai
Taikant tiesioginj matavimo metoda, jutikliai gali biiti montuojami in-situ arba ex-situ tipu.

In-situ tipo jutikliai matuoja terpés parametrus pac¢iame bioreaktoriuje, ex-situ tipo analizuoja terpés

bandinius, iStrauktus i$ uz reaktoriaus riby. Matavimo signalas gali biiti gaunamas realaus laiko



masteliu (angl. on-line) arba ne realiu laiku, su dideliu vélavimu ir diskre¢iy matavimo forma ( angl.
off-line).

In-situ tipo jutikliai pakankamai gerai nustato pH redukcinj potencialg, O,, CO,, laiduma ir
drumstuma. Taip pat $is jutikliy montavimo tipas leidzia dideliu dazniu iSmatuoti esamus terpés
parametrus, todél yra galimas realaus laiko matavimas ir valdymas. Kartais in-situ jutikliai gali bati
montuojami bioreaktoriaus iSorinése kilpose. Pridedat papildomus i$orinius jrenginiy, gali atsirasti
papildoma rizika procese (pvz. pazeistas barjero sterilumas, nejautra baltymy absorbavimui), todél
tai turi biiti atidziai apsvarstoma.

Ex-situ tipo jutikliai yra naudojami iSmatuoti i$§ bioreaktoriaus iSeinancio deguonies ir
anglies dioksido koncentracija, taip pat ex-situ tipu yra paremti tokie matavimo metodai kaip:

ipurskiamo srauto analizé¢, LC, GC ir chromatografija, masés spektrometrija, biologiniai jutikliai.

1.2.3. Netiesioginiai matavimo metodai

Vis placiau yra taikomi netiesioginio matavimo metodai biotechnologiniuose procesuose.
Taikant Siuos metodus praktikoje matuojami vienas ar keletas matuojamy dydziy ir naudojantis
nustatytomis funkcinémis priklausomybémis nustatomas dominantis dydis. DaZnai pasitaikantis
pavyzdys yra biomasés koncentracijos nustatymas pagal i§ bioreaktoriaus iSeinanciy dujy sudéties
matavimo rezultatus arba pagal terpés optinio tankio matavimo rezultatus. Pirmu atveju nustatoma
santykinio biomasés augimo grei¢io priklausomybé nuo deguonies sunaudojimo greicio ir realaus
laiko masteliu skaitmeniniais metodais sprendZiama dinaminé biomasés balanso lygtis. Antru

atveju naudojama i§ anksto sudaryta statiné netiesiné kalibravimo kreivé.

1.3.Biotechnologinio proceso parametrai

pH

pH yra ypac svarbus veiksnys daugelyje biotechnologinio procesy srityse. Daznai siekiant
efektyvumo proceso stebéjime ir valdant, naudojami in-situ jutikliai, be to mazinant rizikg yra
naudojamas periodinis off-line matavimas. Viena i§ dazniausiai paplitusiy pH matuojamy ir
valdomy technologiniy parametry yra fermenty ir metabolinés reakcijos, nes jos yra labai jautrios
pH lygiui. pH pokytis veikia jony difuzijg ir taip sukuria elektrodo potencialg , kuris matuojamas
standartinio elektrodo atZvilgiu. Elektros grandiné uzsidaro per diafragmg, skirian¢ig standartinj

tirpala nuo matuojamo tirpalo. Viena i§ didziausiy problemy yra standartinio elektrolito uzterSimas



vykdant ilgalaikius kultivavimo procesus. pH jutikliai gali bti sterilizuojami vietoje, taciau reikia
atsizvelgti, jog taip sutrumpinamas jo tarnavimo laikas, nes sterilizavimas garais turi neigiama
poveikj diafragmai. pH matavimo pokyc¢ius galima labai tikslai iSmatuoti pagal absorbcija ir
fluorescencijos pokycius su salyga kad terpé bioreaktoriuje maiSoma gana intensyviai.

Jai kultivavimo procese aktyviai yra palaikomas tam tikras pH, gali biti apskai¢iuojamas

santykinés biomasés augimo greitis ir jos koncentracija, pagal sunaudotg buferinio tirpalo kiekj [7].

Temperatiira

Temperatiira yra gerai suprantamas ir gerai valdomas parametras biotechnologijos
procesuose. Bioprocesai yra stebimi ir valdomi, paprastai 0-121 °C diapazone. Keletas skirtingy
prietaisy galinCiy matuoti temperatiirg: termistorinis , talpinis ir bimetalinis temperattiros jutiklis.
Dazniausiai temperatiira matuojama Pt100 ir Pr1000 platinos jutikliais, kurie uztikina didelj
temperatiiros matavimo tiksluma (0,001-0,01 °C ) ir stabiluma. Paprastai atitinkama terpés

temperatiira palaikoma grjztamojo ry$io valdymo sistema [5].

Slégis

Slégis yra svarbus valdymo parametras, nes jis jtakoja ne tik bioprocesa bet ir sauguma.
Slégis paprastai jtakoja iStirpusiy dujy prisisotinimo koncentracija skystoje terpéje. Todél reikia
atsizvelgti | kalibravimo salygas ( jai néra automatinio slégio kalibravimo). Kai kuriais atvejais
bakterijy fermentavimui, slégio padidinimas yra naudojamas padidinti masiy mainus. Lasteliy
kulttiry auginimui, tai gali padidinti anglies dioksido kiekj, kuris gali neigiamai paveikti §j procesa.
Slegiant fermentavima, taip pat sumazinama nepageidaujama uzterStumo rizika. Slégio palaikymas
taipogi svarbus sterilizuojant bioreaktoriy. Slégio jutikliy galimi tipai: pjezoelktriniai, talpiniai ar

varziniai, taciau ne visuose pakankamai kompensuojamas temperatiros poveikis [5].

Klampumas

Informacija apie klampuma gali padéti uZtikrinti biologinio proceso efektyvumga ir jvertinti
misinio, srauto, mases perdavimo ir §ilumos perdavimo elges;. Gyviiny kilmes 1gsteliy kultiiros
terpés yra dazniausiai Niutoninai skysciai. Taciau didelé baltymy koncentracija procesy formavime
ir bakterijy fermentacijoje skirty polisacharidy ir DNR gamybai skysciuose gali vaizduoti ne
Niutonines charakteristikas. Tai gali tiréti skaudziy poveikiy galios charakteristikai, masés
perdavimui, $lyties jtampai, perpumpavimui, bioreaktoriaus konstrukcijai ir kt. Klampumas gali

biiti nustatomas naudojant viskozimetrus, pavyzdziui kiigio ir plok§tumos viskozimetrai,
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bendraasiai cilindrianiai viskozimetrai ir sparnuotiniai viskozimetrai. Klampumas yra ypa¢ svarbus

didelés koncentrcijos baltymy gamybai, pvz. po oda formuojamiems antikiinams [7].

Oksidacijos ir redukcijos potencialas

Bioproceso terpés redukcinio potencialo stebéjimas gali suteikti informacijos apie
pusiausvyros tarp esanciy oksiduojanéiy ir redukuojanciy rasiy (atitinkamai elektrony gavéjai ir
donorai)._ Oksidacijos-redukcijos potencialias vaidina svarby vaidmenj analizuojant ir optimizuojant
sekrecinj baltyma i$ zinduoliy lasteliy. Biotechnologiniuose procesuose taikomy kultivavimo terpiy
ir pamaitinimo tirpaly oksidacijos ir redukcijos potencialas, kuris yra matuojamas oksidacijos-
redukcijos potencialo elektrodu, yra susijes su ,,bendru laisvy elektrony kiekiu®. Sis matuojamas
signalas yra ypa¢ informatyvus esant Zemoms iStirpusio deguonies koncentracijoms, kai pO; jutiklio
signalas yra netikslus. Signalas matuojamas greiciau nei matuojant pO,, nes matavimo procese néra
difuzijos etapo. Paprastai, metalinis elektrodas gali buti aukso, iridzio arba dazniausi platinos.
Redukcijos jutiklis yra susijes su pH jutikliu, kuriame sumontuotas keitiklis rodmenis teikti

milivoltais [9].

Istirpusio deguonies koncentracija

Istirpusio deguonies koncentracijas bioprocese paprastai matuojama istirpusio deguonies
elektrodu, kitaip vadinamas kaip DO zondas. Yra dviejy tipy placiai naudojami: galvaniniai ir
poliarografiniai elektrodai. Abiejose jutikliuose yra membranos pralaidzios deguoniui. Deguonis
prasiskverbia pro membrang ir pasiekus katoda, sureaguoja ir susidaro srové tarp anodo ir katodo,
proporcingai deguonies dalinis slégis fermentacijos terpéje. Elektrolity tirpalai elektroduose, kad

dalyvauty reakcijose turi baiti naudojami skystoje terpéje [5].

Biomasés koncentracija

Biomasés koncentracijos matavimai realaus laiko masteliu yra labai svarbiis atliekant
proceso valdyma. Biomasés koncentracijos matavimo metody ir jutikliy veikimo principas pagrjstas
optiniy terpés savybiy, filtravimo savybiy, terpés tankio pokyciais, dialektrininémis lgsteliy
savybémis [6]. Esamos biomasés koncentracijos jvertinimui realaus veikimo masteliu yra
netiesiogiai naudojami tie dydziai, kurie gali biiti lengvai iSmatuojami. Vieni is galimy: anglies
dioksido i8skyrimas greitis CPR, deguonies sunaudojimo greitis OUR ir bazé kuri apskai¢iuojama
kartu su pH [7].
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Kultarinés terpés fluorescencija

Fluoroscencijos matavimai buvo naudojami ne tik techninéms bioreaktoriy savybéms
apibudinti, bet ir mikroorganizmy fiziologijai tirti. Lasteliy viduje arba iSor¢je spinduliams jautrios
medziagos (fluoroforas) yra apSvie¢iamoms matomo arba ultravioletinio spektro spinduliais,
kuriuos skleidzia mazo slégio gyvsidabrio lempa ir kurie prie$ nukreipiat j reaktoriy filtruojami,
atsizvelgiant i tiriamo fluoroforo zadinimo spektra. Fluoroforo emisijos spektro spinduliai gali biiti
surenkami tinkamu pluostinés optikos jrenginiu, filtruojami, ir likusiy spinduliy intensyvumas

matuojamas fotojutikliu [6].

LC, HPLC chromatografija
Chromatografijos metody tikslas — atskirti sudétines cheminiy tirpaly dalis, kai jos prateka
pro kolonas, pripildytas stacionariose fazése esamy atitinkamy medziagy. HPLC didelio slégio

skys¢io chromatografija (angl. high pressure liquid chromatography) [6].

OUR deguonies sunaudojimo greitis, OTR deguonies tiekimo greitis

OUR (oxygen uptake rate) — deguonies sunaudojimo grei¢io ir OTR (oxygen transfer rate) —
deguonies tiekimo grei¢io matavimai. Literatiiroje Sie matavimai dar vadinami respirometrija
(respirometry) arba biomasés kvépavimo matavimais. Respirometriniai matavimai gali biti
atliekami jvairiai metodais, taciau jie visi pagristi principu, kad istirpusio deguonies koncentracijos
pokycio greitis lygus deguonies tiekimo ir sunaudojimo greicio skirtumu (% = OTR — OUR).

Atitinkamai, esant stacionarioms proceso salygomis, OTR= OUR. Labai svarbus atliekant
OTR matavimus yra tiirinis deguonies masés perdavimo koeficientas i§ dujinés j skystaja faz¢ kja.
Tai iSvestinis parametras, turintis labai daug iSraisky, priklausan¢iy nuo konstrukciniy
bioreaktoriaus parametry, terpés savybiy, darbiniy parametry ir t.t. OTR ir k;a sieja toks
rySys: OTR = kja - (¢* — c¢). OTR ir OUR gali biiti matuojami tokiais praktikoje taikomais
metodais:

1) Dujy analizé: metodo esmé labai paprasta , todél jis labai placiai taikomas — matuojama
deguonies koncentracija j bioreaktoriy tiekiamose ir i$ jo iStekanciose dujose; deguonies masiy

balansg galima uzraSyti lygtimi FJ' — F* —V - OUR = 0 , Cia F§? ir F3** — moliniai deguonies
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srautai, matuojami bioreaktoriaus jéjime ir i§¢jime, o V — bioreaktoriaus tiiris; atitinkamai
apskaiciuojamas OUR, paskui k;a;

2) Dinaminiai metodai : jie remiasi 1966 m. Taguchi ir Humphrey sukurtais principais,
reikalaujanciais atlikti bioreaktoriuje aktyviai augan¢iy mikroorganizmy respirometrijos
matavimus; tatkomas matematinis modelis, apskai¢iuojamas OUR, paskui k;a;

3) Kiti metodai: pirmaisiais dviem metodais atliekam didzioji dalis visy OUR matavimy; vis
délto yra ir daug kity metody , kurie pagristi k;a ir OUR skaic¢iavimu i§ konkreciy biologiniy
medziagy cheminiy reakcijy greicio; pH pokyCiy matavimy, sukelty burbuliuojant anglies
dvideginiui gerai maiSomame bioreaktoriuje; i$ mikroorganizmy augimo stebéjimy grieztai
aerobinémis saglygomis; grynai fizikiniais metodais arba panaudojant radioaktyvius Zymenis [11, 12,

16].
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1.4.Programiniai jutikliai, esami tipai ir technologijos

Kas yra programinis jutiklis. Terminas - intelektinis jutiklis arba programinis jutiklis
daznai naudojamas biotechnologiniy procesy stebéjime. Programinis jutiklis apima Zodziai
“programa‘ (angl. software), nes jutiklio siun¢iamus duomenis jvertina modeliai, kurie
dazniausiai apraSsomi kompiuterio programoje ir “jutiklis” (angl. sensor), kadangi informacijos
siuntimas modeliuose yra panasus kaip ir aparatiiriniuose (angl. hardware) jutikliuose [14].
Programinio jutiklio principing schemg iliustruoja 1.1 pav. ir 1.2 pav. Sios schemos vaizduoja, jog
programiniai jutikliai gali veikti realaus laiko masteliu (angl. on-line). Realus laikas apibrézimas,
kai numatyty matavimo zondy, jutikliy ar kity prietaisy esanciy bioreaktoriuje ar kitame bioproceso
jrenginyje, duomenys gali biiti stebimi tiesiogiai realiame laike.

Proceso Jutiklio Procesoir

parametrai kalibravimas matavimo modelis

Programinis jutiklis

.............................................................................................................

u Bionrocesas y _ Jutiklis m Jvertinimas )'2
P i |(techniné jranga) " (programa) [
Proceso Proceso\ ............................................... Mﬂé{é.v.i.r.‘.:‘.é .......................................... .A. pSkaiéiUOti
valdymas kintamieji duomenys kintamieji

1.1 pav. programinio jutiklio (intelektinio jutiklio) blokiné schema, Sioje schemoje pavaizduotas

vienas aparatiirinis jutiklis, realybéje jy gali biiti ir daugiau

Kaip vieng i§ pavyzdziy programinio jutiklio taikyma pasitilé Warth ir kt. [1]. Programinio
jutiklio kiirimui jie panaudojo konfigtiracijg, labai panasig j matomg 1.3 pav. Rekombinatinés
zarnyno lazdeliy Escherichia coli, periodiniam su pamaitinimu (angl. fed-batch) kultaros
auginimui, gaminancios zalig florescentinj baltyma, stebimos realaus laiko artimo
infraraudoniesiems spinduliams zondo (NIR), kuris patalpinamas j bioreaktoriy in-situ metodu ir
kuris jvertina biomasés koncentracija remdamasis absorbcija ties 1100 nm, bei filtravimo zondas,
kuris paima terpés pavyzdzius i$ bioreaktoriaus, gliukozés ir acetato koncentracijy didelio slégio
skyscio chromatografijai HPLC. Programiniy jutikliy algoritmai apskaiciuoja biomasés specifinj

augimo greit] i§ NIR signalo, taip pat specifinis gliukozés jsisavinimo greitis ir acetato susidarymo
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greitis yra apskai¢iuojami i§ NIR ir HPLC duomeny. Sie duomenys yra nuolat atnaujinami ir
pateikiami proceso operatoriui.

Programinis jutiklis

|vertintojas —-—* Rezultatas (qgu)

At-line jutiklis

- (gliukozé)

In-situ jutiklis
(biomasé)

~—

,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,

1.2. pav. Programinis jutiklis, gliukozés jsisavinimo dydis apskai¢iuojamas naudojant in-situ

biomasés jutiklj ir su at-line HPLC iSmatuota gliukozés koncentracija

Programinio jutiklio modelis daZznai yra prognozuojamo pobtdzio. Naudojami terminai —
inferencialiniai jutikliai (angl. inferential sensors), virtualus realaus laiko mastelio analizavimo
jutiklis (angl. virtual on-line analyzer) arba stebéjimy pagristi jutikliai (angl. observer-based
Sensors).

Programinis jutiklis

Jvertintojas —.—» Rezultatas (geoz)

1—\

IR dujy
nalizatorius !

On-line jutiklis
(COzdujos)

In-situ jutiklis ;
(biomasé) :
N/ ’

,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,
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1.3 pav. Programinis jutiklis, kuriame in-situ tipo jutiklis derinamas kartu su i$skiriamy dujy
infraraudonyjy spinduliy matavimu, i§skiriamo anglies dvideginio nustatymui, pagal kurj

nustatomas specifinis anglies gamybos greitis (CPR).

Pagrindiné idéja programiniy jutikliy yra tai, jog jie santykinai lengvai jvertina realaus laiko
mastelio duomenis i$ kultivavimo kintamyjy, kai kitu atveju tai yra labai sunku padaryti arba
nepakanka matavimo skai¢iaus kiekio. Kitas panaudojimo budas intelektiniy jutikliy yra proceso
steb¢jime, pvz. atliekant proceso diagnostika arba siekiant uzfiksuoti galimus gedimus. Bendrais
bruozais galima iSrinkti dvi skirtingas klases intelektiniy jutikliy t.y. paremti modelio veikimo
principu (angl. model-driven ) ir paremti duomeny apdorojimo principu (angl. data-driven ).
Chemometriniai metodai, kaip kad, dalinis maziausiyjy kvadraty (PLS) metodas priklauso pastarajai
intelektiniy jutikliy klasei, bet taip pat gali biiti paremtas ir tradiciniy duomeny apdorojimo
principu. Zinoma yra ir kity programiniu jutikliy, kurie paremti duomeny apdorojimo principu.
Daznai duomeny apdorojimo principu paremti programiniai jutikliai yra taikomi farmacijoje, svarbu
pabrézti, jog intelektiniams jutikliams paremtais PLS metodu arba pagrindinés sudedamosios dalies
analizés (PCA) metodu papratai yra suteikiama pirmenybé, nes Sie metodai yra gerai Zinomi
farmacijos pramongje ir tai palengvina modeliu validavima. Modelio veikimo principu paremtiems
intelektiniams jutikliams gali biiti priskirtas maseés ir energijos balanso metodas. Kalmano filtro ir
iSplésto Kalmano filtro metodai taip pat priklauso $iai klasei. Pagrindiné problema yra tai, jog
kuriant modelio veikimo principu paremtus intelektinius jutiklius yra reikalinga ganétinai daug
laiko [14]. Kuriant farmacijos gamybos procesus, daznai laikas yra vienas i$ svarbiausiy veiksniy
todél greiciausiai viena i$ priezaséiy ir yra tai, dél ko Siuo principu kuriami programiniai jutikliai
néra labai paplite farmacijos pramongje.

Atsiranda didelis susidoméjimas intelektiniu jutikliy keliose inZinerijos srityse ir

pramongje, pvz. liofilizacija (angl. lyophilisation ), distiliavimas ir nuoteky valymas.
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Programinis jutiklis

E[vertintojas » Rezultatas (ux)

In-situ jutiklis
{biomasé)

—

______________________________________________

1.4 pav. Programinis jutiklis, bioreaktoriuje specifinis augimo greitis yra jvertinamas biomasés

koncentracijos in-situ tipo jutikliu

1.4.1. Siandienos mokslo ir technologijy vir$iné, is§ikiai

Analitiniy prietaisy klasés technologijy virStiné yra tiesiogiai priklausoma nuo dviejy
pagrindiniy komponenty prieinamumo ir suderinamo, pvz. matavimo jtaiso (-y) ir matematinio (-iy)
proceso (-y) medelio (-iy), kuriuos sékmingai apjungus, sudaromas intelektinis jutiklis. Be to, iy
komponenty technologinés galimybés apibrézia viso intelektinio jutiklio konfigtiracijos ribas.

Taigi, biity jJdomu i§samiai iSanalizuoti matavimo technologijos ir matematinio modeliavimo
potencialias galimybes vystant programiniy jutikliy technologijg. Tai bus labai kontrastinga, Siuo
metu esamg programiniy jutikliy technologijg lyginant kokiu mastu i8 tikryjy yra neiSnaudotas

potencialas Sioje srityje, bet uzdavinys yra atrasti neiSnaudotas galimybes.

1.4.2. Matavimo technologijos

Literatiira atskleidzia, kokie jvairiis matavimo metodai buvo taikomi biotechnologiniy
procesy steb¢jime [2-4]. 1 lentel¢je apibendrinta svarbiausi ir dazniausiai pasitaikantys rezultatai.

Taip pat lentel¢je pateikiami realaus laiko mastelio matavimo metodai pabréZiant jy naudinguma,

taip bandant sujungti su modeliavimo metodais gali biiti sukuriami programiniai jutikliai.
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Realaus laiko matavimo metodai yra pagrjsti in-situ tipu, kurie yra suskirstyti j du tipus.
Vienas i$ tipy - in-line tipo invaziniai jutikliai pvz. temperatira, slégis, drumstumo zondai, kurie
montuojami tiesiogiai j bioreaktoriy. Prietaisai tokie kaip - masés srauto reguliariai, iSskiriamyjy
dujy analizatoriai (angl. off-gas analyzers), spektrometrai, kurie néra naudojami invaziniu bidu, bet
yra arti bioproceso (bioreaktoriaus) jie taip pat gali iSmatuoti realiu laiku matuojamos terpés
parametrus.

Kai kurie i$ iy matavimy gali atlikti svarby vaidmenj, anglies ir deguonies balanse ir
augimo procese. Lakieji junginiai, tokie kaip metanolio ir amoniako iSmetamos dujos, gali biiti
susijusios su skysty faziy koncentracija, tokiu btidu palaikomas balansas.

Sie metodai kartais derinami su neinvaziniais on-line spektroskopijos metodais, kur spektro
informacija gaunama i§ 2D flluorescencijos, NIR / MIR (vidutinio bangos ilgio infraraudonyjy
spinduliy (mid-infrared )), ir Raman‘o spektriniy duomeny, kurie gali buiti naudojami proceso
stebéjimui ir modeliavimui su daugiamat¢ duomeny analize [15].

Pasitelkiant analitinius cheminius metodus at-line matavimu principu gali biiti panaudojama
bioproceso srauto analizei arba uzdaroms ar atviroms srauto apéjimo procediroms. HPLC gali bati
labai naudinga analizuojant tikslias molekules, Salutinius produktus . Geriausias rezultatas buvo
pasiektas su rekombinatiniais baltymais, (pvz. vakcinom, baltymais, fermentais) kur baltymy
gryninimo metodai daznai remiasi HPLC procediiroms [1].

In-line, on-line, at-line matavimo principai padidina analizés ir matavimo skaiciy kiek]j ir
taip atveria galimybes jy panaudojimg intelektiniams jutikliams. D¢l programinio jutiklio
koncepcijos in-situ jutikliai gali atrodyti patrauklesni, nei at-line jutikliai, taciau precizika,
kalibravimas, stabilumas ir bendrosios analitinés charakteristikos daznai palankesnés at-line

alternatyvai.
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1 lentelé

Matavimo jranginys

Analitiniy ir buisenos kintamujy pavyzdziai

In-situ jutikliai / analizatoriai:
Fiziniai in-situ jutikliai / zondai

Temperatiira, slégis, tiiris, srautas

Elektrodai:

NIR /MIR in-situ zondali
Bangos ilgiy fluorimetrija
Turbidimetrija

In-situ mikroskopija
Radijo daznio varza

Terpés komponentai, biomase
NAD(P)H, amino rugstys
Biomas¢

Lasteliy form ir t.t.

Biomasé, Igsteliy gyvibingumas

At-line jutikliai / analizatoriai:

Skystos fazés analizé:

Didelio slégio skysc¢io chromatografijos HPLC
Ipurskiamo srauto analizé FIA

Elektrodas-pagrijstas biojutikliu
Imunitetas-pagrjstas biojutikliu
Srauto difuzijos analizatorius
In-line mikroskopija

Daleliy matmens spektro analizé

Terpés komp. (organinés rugstys,sacharidai)
Terpés komp. ekstralgstelinei produktai

Fermenty substratai (pvz. terpés komponentai)
Antigenai (pvz. baltymai)

Gliukozé, metanolis

Vaizdo anlizé

Lasteliy skaicius, jy pasiskirstymas pagal dydij

ISeinamyjy dujy analizé:

Paramagnetiniai deguonies analizatoriai
Infraraudonyjy spinduliy adsorbcijos fotometrai
Dujy chromatografai

Masiy spektrometrai

Liepsnos jonizavimo detektorius

Elektroniné nosis

O,

CO,

O,, lakieji junginiai

Mazos molekulinés masés junginiai

CHs, OH, CH,4

Mikrobinés lakios medziagos (etanolis, sulfidai)

1.4.3. Matavimo duomeny matematinis modeliavimas

Biotechnologijoje apie bioproceso duomeny matematinj modeliavimg kalbama pastaruosius

30 mety . Sie modeliai paprastai gali baiti suskirstyti  statinius ir dinaminius modelius.

Statiniai modeliai daZniausiai kuriami 1§ masiy ir komponenciy balansy, 1§ masés arba

Silumos mainy désniy arba tiesiog i§ medziagy balanso. Empiriniai ,,juodos dézés* modeliai su

nekintamais parametrais paprastai taipogi priskiriami Siai modeliy grupei.

Dinaminiai modeliai paprastai apima dinaminius balansus, kartu su kinetika, kuri reikalinga

spartos iSraiskoms, kaip bisenos kintamyjy funkcijoms, apra$yti. Sie modeliai gali biti

klasifikuojami kaip struktiirizuoti ir nestruktiirizuoti. Pagrindinis nestruktiirizuoty modeliy

trikumas intelektiniy jutikliy kontekste yra tai, kad jie naudoja pastovius iSeigos koeficientus. Kai

tuo tarpu struktiirizuoti modeliai gali biiti naudojami su kintamais koeficientais, taip leidZiant

aprasSyti sudétingesn] kultiiry elgesj. Taciau, nors struktirizuoti modeliai gali apraSyti jvairius
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sudétingus kultiiry elgsenos bruozus, statistika ar stebéjimu paremtuose intelektiniuose jutikliuose,
dél savo santykinio paprastumo, dazniausiai naudojami nestruktiirizuoti modeliai. Tuo tarpu
strukttirizuoti modeliai dazniausiai naudojami optimalaus tiekimo skaic¢iavimui bei kitoms valdymo
strategijoms.

Modeliai, tinkamiausi intelektiniy sensoriy panaudojimui, dazniausiai biina paremti
dirbtiniais neuroniniais tinklais arba fuzzy logika. Neuroniniai tinklai laibai pritaikomi dél jy
lankstumo. Jie gali biiti naudojami kaip daugelio j&jimy, vieno i§é¢jimo, arba net kaip daugelio
1€jimy ir daugelio i$¢jimy modeliai. Fuzzy logika grindziama pagrindinémis taisyklémis, o
rezultatai rodo, kad ji geba puikiai apraSyti nezinomus biisenos kintamuosius 1§ Zinomy matavimo

rezultaty.

1.4.4. Esami pritaikymo budai.

Egzistuojantys intelektiniy jutikliy pritaikymo atvejai, paremti auk$¢iau paminetais
modeliais ir prietaisais, kol kas gausa nepasizymi. Antroje lentel¢je keletas jy pateikiama.
Intelektiniai jutikliai paprastai grindziami tiesioginiy matavimo rezultaty i$ iSskiriamy dujy
analizatoriy duomenimis. Gana daznai taikomas ir elementarus gauty kintamyjy, tokiy kaip
deguonies suvartojimo greitis OUR , anglies dioksidoo issiskyrimo greitis CPR, respiratorinio
koeficiento RQ bei deguonies perdavimo koeficiento (k_a), skai¢iavimas. Labiau pazengusi
technika apima statistinj vertinimg bei steb&jima, kurie naudojami jvertinti biomasés koncentracijai,
augimo tempui, substrato bei produkto koncentracijoms arba substrato suvartojimo ir produkto
formavimosi spartai. Jei auginimo metu keiciasi pagrindinio proceso reakcijos stechiometrija,
modeliavimo tikslumui padidinti naudojami pagalbiniy analizatoriy, tokiy kaip titravimo tiris ar
kiti, duomenys.

Naujy ir tvirtesniy gyvai veikian¢iy analizés techniky tobulinimas salygos patobulinty
sensoriy atsiradima, kurie teiks detalesn¢ informacija apie svarbius parametrus, tokius kaip augimo
sparta ar produkto formavimosi sparta, net kai iSskiriamy dujy analizé sunkiai jgyvendinama.
Vienas i§ biidy tai pasiekti galéty biiti jutikliy masyvy kombinacijos su Sablony atpaZinimo
sistemomis dujin¢je biisenoje (elektroniné nosis) bei skystoje biisenoje (elektroninis liezuvis)

panaudojimas bioreaktoriy stebéjimui ir valdymui [16].
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2 lentelé

Programinio jutiklio taikymas

Matavimo jrenginys

Modelis

p-ivertinimas valdymui
p-jvertinimas su pagrindiniu
titravimu

W ir qp jvertinimas

Dujy analizatoriai O ir CO;

pH elektrodas, titravimo tuiris
NIR, at-line HPLC

Masés balansas

Masés balansas
Masés balansas

Ivertinimai/Stebéjimai
Netiesioginiy matavimy ir
koreliacijy vertinimas: OUR,
CPR, RQ, k. a

Dujy analizatoriai O, ir CO,,
istirpusio O, zondas

Masiy balansai,
masés perdavimo lygtis

Stechiometrinio koeficiento
jvertinimas

Dujy analizatoriai O, ir CO,,
titravimo substrato konc.,
biomasés sudétis (off-line)

Masiy balansai,
elementinis balansas,
nestrukturiniai modeliai

ISpléstas Kalmano filtras
biomaseli, substrato ir produkto
koncentracijos, iSeigos ir
augimo greicio jvertinimas

Dujy analizatoriai Oy ir COg,
azoto sunaudojimo grei¢io
matavimas

Dinaminiai masiy balansai,
nestrukturiniai modeliai

Asimptotinis steb¢jimy
jvertinimas- C-Saltinis, N,
biomasé

Istirpusio O, zondas, O i,
srautas, Oy o srautas, tiris,
ileisto azoto ir fruktozés
konc. (off-line)

Dinaminiy komponenty
balansai

Lasteliy masés, gyvybiniy
lasteliy, gliukozés, amoniako,
acetato ir vidaus lasteliy
produkto realaus laiko masteliu
aptikimas

Dujy analizatoriai Oy ir CO;,
radijo daznio varza, 2D-
fluorescencijos
spektroskopija, FIA, HPLC

Dinaminiai masiy balansal,
PCA, ICA, MISO, MIMO,
ANN

Jutikliy informacijos apdorojimo reikalavimai labiausiai susij¢ su produktu ir kriting

reikSme turinciais terSalais. Patraukliausias matavimas yra produkto molekulés matavimas, taciau

biologiniy elementy gamyboje tai reikalauja aiSkaus apibréZimo kg tai reiskia, nes egzistuoja

toleruojama produkto heterogeniSkumo apimtis. Kai kurios produkto formos bus laikomos su

produktu susijusiomis priemaiSomis (pvz. multimerai, produkto fragmentai arba nepageidaujamos

produkto chemings atmainos). Tai apsunkina tiesioginj matavimg panaudojant intelektinius

jutiklius. Yra duomeny apie pasiektus teigiamus rezultatus naudojant biojutiklius ir infraraudonyjy

spinduliy spektroskopijos Fourier transformacijos metodus. Tokie metodai paprastai suteikia gana

grubius apytikslius duomenis apie produkta, o detalesné informacija apie produkto struktiirg

iSmatuojama jau ne tiesiogiai, o kontroliuojamoje laboratorijoje, dazniausiai naudojant masiy

spektrometrijos metodg. Si sritis tebetiriama ir nustatyta, kad Raman‘o spektroskopija paremti

metodai parodo glikuotas blisenas paprastose sistemose.




14.5. Modeliuoty duomeny perdavimas.

Norint pritaikyti intelektinj jutiklj pramoniniam procesui, turi biiti atliekamas duomeny
perdavimas ir tvarkymas.

ParuoSimui ir parametrizavimui intelektinis jutiklis remiasi konkreciais proceso
duomenimis, tokiais kaip bandomyjy leidimy rezultatais, laboratorijos tyrimais ar modeliavimo
rezultatais. Tai paprastai biina duomenys iSsaugoti i§ anksciau, kas lemia partijomis suskirstyty
duomeny archyvavimo poreikj. Siuolaikinés pramoninés automatikos sistemos tokius archyvus
pateikia, taciau toks didelis duomeny kiekis tampa ribojanciu faktoriumi tiek informacijos kaupime,
tiek perdavime.

Programinis jutiklis gali biiti realizuojamas proceso automatikos sistemoje. Taciau
skai¢iavimy galimybés i§ automatikos aparatiirinés pusés yra gana ribotos, o automatikos sistemos
pirminé uzduotis uztikrinti saugy, patikimg ir savalaikj proceso valdyma, o ne atlikti kazkokius
statistinius skai¢iavimus. Trumpai tariant, intelektiniai jutikliai apimantys daugiau nei keleta
elementariy skaiciavimy turéty biti leidziami tam paskirtoje atskiroje skai¢iavimo aparatiiroje.
Komunikacija paprastai realizuojama per ,,Industrial Ethernet®. Komunikacija turéty apsiriboti
informacijos, o ne duomeny perdavimu. Pavyzdziui, intelektinis jutiklis turéty atiduoti galutine
tokiy duomeny, kaip baltymo koncentracijos reikSme. Savaime suprantama, Sie duomenys turéty

biiti iSsaugomi archyve pagal anks$¢iau minéta skirstyma j partijas.

1.4.6. Intelektiniy jutikliy poreikis ir galimybés biochemijos pramonéje.

Bioreakcijy ir priklausanciy paskesniy tyrimo etapy sudétingumas bioprocesy apdorojime
bei poreikis supaprastinti $iy etapy proceso stebéjimg, metai 1§ mety skatino susidoméjima
intelektiniy jutikliy technologija. Ankstyvieji darbo su intelektiniais jutikliais etapai dazniausiai
apimdavo realaus laiko, paprastai sudétingy arba daug laiko pareikalaujanc¢iy proceso kintamuyjy,
tokiy kaip biomasés ar produkto koncentracijos, trajektorijy prognozavima laike. Sie jutikliai
paprastai naudojo realaus laiko mastelio i$siskirianciy dujy sudéties bei cheminiy parametry, tokiy
kaip pH, temperatiira ar iStirpusio deguonies koncentracija, matavimus. Jie biidavo daznai
pritaikomi jvairiuose bioprocesuose, nuo mikroby iki Igsteliy kultiiry auginimo, stebéjimui, realaus
laiko proceso valdymui bei klaidy aptikimui, su tikslu padidinti produktyvuma ir proceso

efektyvuma. Sie sprendimai daugiausia biidavo jgyvendinami panaudojant tam paskirta
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skaiciavimus atliekancig jrangg, kartu su duomenis sauganciomis sistemomis, naudojamomis
individualiy kompanijy, kas tenkindavo auk$¢iau aprasytus reikalavimus.

D¢l augancio spektrinés analizés metody pritaikymo pramongje, intelektiniy jutikliy
panaudojimas iSsiplété iki realaus laiko mastelio skirtingy metabolity stebéjimo ir prognozavimo.

Projektavimo kokybé bei proceso analizavimo technologija suteiké naujg postiimj
pramongje. Proceso dinamikos sudétingumas, nuo zaliavos jvairovés atsirandantis nevienodumas, ar
apdorojimas partijomis bei kaip niekad sparc¢iai augantis spaudimas sumazinti naujo produkto
jvedimo ] rinkg laikg, 1émé doméjimasi intelektiniais jutikliais tiek proceso tobulinimo stadijoje,
tiek realaus laiko mastelio produkcijos valdyme. Taipogi juntami augantys poreikiai pramoninéje
biotechnologijoje, srityje kurios vienas 1§ esminiy siekiy atrasti tvariy alternatyvy naftos ir dujy
iStekliams. Kad tapty ekonomiskai patrauklu, tam turbit reikés produktyvumo didinimo, kurj leisty
nuolatinis informacijos apdorojimas. Tai i§Saukia padidéjusj poreikj patikimiems matavimams,
stebéjimui, modeliavimui ir valdymui.

Pritaikymui tokioje sudétingoje srityje, programiniam jutikliui keliama eilé svarbiy
reikalavimy. Vienas tokiy reikalavimy tai minimalus perkalibravimo poreikis partijoje, ar tarp
atskiry partijy. Tai svarbu, nes tai padidina intelektinio jutiklio produktyvy laikg procese. Pastebéta,
kad kai kurie jutikliai reikalauja jvairiy iSankstiniy duomeny apdorojimo techniky geresniam jy
pritaikymui. Pramoningje aplinkoje intelektiniy jutikliy panaudojime siekiant pasiekti pageidaujama
pajéguma, susiduriama su kitomis i§ analitiniy matavimy prigimties iSkylan¢iomis problemomis,
tokiomis kaip duomeny dreifas, pasaliniy arba triikstamy duomeny apdorojimas.

Su salyga, kad j Sias su funkcionavimu susijusias problemas kreipiamas tinkamas démesys,
intelektiniai jutikliai pramong¢je turés didelj pasisekima. Zaliavy kokybés vertinimas svarbus ten,
kur sudétingos zaliavos tiria natiralius nuokrypius, galincius lemti kritinius skirtumus skirtingose
partijose, kas véliau paveikia viso proceso efektyvuma. Sékmingy Zaliavos vertinimo
pramoniniuose gamybiniuose bioprocesuose intelektiniais jutikliais pavyzdziy randama jvairiuose
bioprocesuose. S¢kly, naudojamy gamybiniuose talpose, kokybé yra vienodai svarbi bet kokiam
bioprocesui . Taip pat svarbu nustatyti intelektiniy jutikliy panaudojimo perdirbimo procesy
optimizavime galimybes. Tokioje optimizavimo struktiiroje, atskiro intelektinio jutiklio ar jy
junginiy efektyvumas vertinamas pagal tai, keik jis prisideda prie viso proceso efektyvumo,
stengiantis pasiekti optimalig proceso iSeiga, o ne iSrinkti atskirg jutiklj ar sistema, kuris galéty

optimizuoti atskirg parametrg. Jvertinant placiai pripazintg atskiry operacijy jtakg nuosekliam
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apdorojimui bei zZaliavy jvairoves tikimybe, darancig jtaka produkto kokybei ir kiekybei, tokia
struktiira pramonei suteikty labai reikiamg jrankj, kokybiskumo jdiegimag j galutinj produkta [16].

1.5.Programiniy jutikliy kiirimui naudojami biomasés jvertinimo metodai,

matematiniai modeliai, balanso lygtys

1.5.1. Biomasés jvertinimas pagal OUR, CPR ir sunaudoto buferinio $arminio tirpalo

kieki

Proceso kintamieji, kurie gali biiti nesudétingai iSmatuojami augancioje kulturoje,
netiesioginis panaudojimas leidzia realaus laiko masteliu jvertinti esancios biomasés koncentracija.
Siuo atveju matavimai, kurie atlickami gamybiniuose bioreaktoriuose: tiris arba moliné deguonies
ir anglies dvideginio frakcija bioreaktoriy i§éjimo linijoje bei bazés papildymo sparta, kartu su pH
valdymu bioreaktoriuje. IS iy, kvazi-pastoviy matavimy, tiesiogiai nustatoma deguonies
suvartojimo greitis (OUR), taip pat anglies dioksido iSkyrimo greitis (CPR). Taigi, §ie trys
parametrai (OUR, CPR, Baz¢), gali biiti vadinami realaus laiko masteliu iSmatuoti kiekiai. Toliau
aptariami jvairtis metodai realaus laiko mastelio biomasés koncentracijos jvertinimui pagal §iuos

kintamuosius [7].
1.5.2. Biomasés koncentracijos jvertinimas paremtas pagal Luedeking-Piret sarysi.

Daugelyje aerobiniy kultiiry santykis tarp biomasés x ir deguonies suvartojimo grei¢io

OUR bei CPR bioreaktoriuje, gali biiti modeliuojamas pagal Luedeking — Piret sarysj [10] .

B x(t)
OUR = Y,y - Ry(t) + my - oL (1.1)
CPR =Ygy Ry () + mg ];C/(—(tt)) (1.2)

Kur Ry[g(X)/kg(kultiira)/h] yra Iastelinés sistemos biomasés formavimosi greitis, X visas
biomasés kiekis (g), W — kultiros masé (kg), ir Yox [9(02)/g(X)], Ycx [9(CO2)/g(X)], yra iSeigos
iSraiSkos. I8 Siy parametry galima sudaryti diferencialines lygtis, i§ kuriy i$siskai¢iuoja reikiami

parametrai.
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d
== Re(0)-W(®), [gCO)/h] (13)

Lygtis (3.1) ir (3.2), galima perrasyti:

dx OUR(t)-W(t) —mg - x(t)
[ Yox

» [g(X)/h] (1.4)

dx CPR(t)-W(t) —m¢ - x(t)
dt Yox ’

[g(X)/h] (1.5)

1.5.3. Biomasés koncentracijos jvertinimas paremtas daugelio kintamyjy regresijos

metodu

Tiesioginis, grynai duomenimis paremtas biomasés jvertinimo btidas, naudoja koreliacijas
tarp realiu laiku iSmatuoty biomasés koncentracijy. Akivaizdus pirmas pasirinkimas biity paprasta

tiesiné daugelio kintamyjy regresija

X = a0+a1-CPR+a2-OUR+a3-ZBase (1.6)

Cia a; tai regresijos parametrai, kurie gali biiti apskai¢iuojami klasikiniu maZiausiy
kvadraty metodu. Prie bazés pazZymeétas sumos Zenklas reiskia, kad jvertinamas visas bazés kiekis
paduotas ] bioprocesg iki duotojo momento. Paprasta daugelio kintamyjy regresija taip pat gali biiti
patobulinta kumuliaciniais CPR ir OUR kiekiais. Tai galima laikyti savotisku triukSmy filtru.

Tuomet biomasés jvertinimo lygtis gaunama:

X=a0+a1-ZCPR+a2-ZOUR+a3-ZBase (1.7)

Priezastis, dé¢l kurios koreliacija tarp kumuliaciniy kintamyjy ir biomasés koncentracijos
veikia geriau, tai todel, kad biomasés koncentracijos parametras ir pats yra kumuliacinis. Kita
priezastis, dél kurios verta naudoti kumuliacinius kintamuosius, yra ta, kad $iy kintamyjy jvedimas

eliminuoja didzigja dalj matavimo triukSmy.
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1.5.4. Biomasés jvertinimas paremtas svarbiausiy komponenty analize (PCA)

Kai daugelis kintamyjy, kuriuos fermentacijos metu galima iSmatuoti realiu laiku, OUR,
CPR, Bazé¢, ir pOy,, yra stipriai tarpusavyje koreliuoti, Siy parametry geb¢jimas tinkamai apraSyti
procesy busenas yra sumazinamas. Tokiu atveju supaprastinimui gali biiti panaudojamas
svarbiausiy komponenty analizés metodas (PCA). Sio metodo pagrindiné mintis yra atvaizduoti
proceso buiseng panaudojant mazesnj kiekj nepriklausomy kintamyjy. Svarbiausiy komponenty
analiz¢ iSrikiuoja Siuos kintamuosius pagal jy indélj 1 informacijos jvairove. Komponentas, kuris
pateikia daugiausiai pradiniy duomeny jvairovés, vadinamas pirmu svarbiausiu komponentu. Visy
sekanc¢iy komponenty duomeny nuokrypiai yra mazesni. Kai kurie 18 jy netgi perduoda tik proceso
ar matavimo triukSmus ir dél Sios priezasties gali biiti visai eliminuojami. Tokiu principu

supaprastinamas duomeny atvaizdavimas.

1.5.5. Biomasés jvertinimas pasitelkiant dirbtinius neuroninius tinklus

ISreiksti netiesinéms proceso kintamyjy priklausomybéms daznai panaudojami dirbtiniai
neuroniniai tinklai (ANN) (paveikslas 1.5a). Sio metodo panaudojimo atvejy vis daugéja, taip pat
atsiranda vis daugiau tam skirty kompiuteriniy programy. Biomaseés jvertinimui naudojant ANN
siilomi du biidai. Pirmas budas tai tiesioginis kumuliaciniy duomeny i$ realiu laiku iSmatuojamy
OUR, CPR ir Bazés kiekiy priskyrimas biomasés koncentracijos reikSméms naudojantis neuroniniy
tinkly sugebéjimais. Antrasis blidas paremtas auto asociatyviy neuroniniy tinkly idéja (AANN).

Naudojantis pirmuoju metodu, realiu laiku iSmatuoti kintamieji tiesiogiai priskiriami
biomaseés koncentracijai X. Tai galima atlikti naudojantis paprastu tiesioginiu ANN su trimis jéjimo
mazgais, plius vienu jstrizu mazgu bei keletu paslépto sluoksnio mazgy, taip atiduodant vieng
18¢jimo reikSme X. Mazgy skaiciy pasléptame sluoksnyje galima nustatyti empiriskai, bandymy ir
klaidy metodu.

Antrasis metodas paremtas netiesine pagrindiniy komponenty analize, naudojant auto
asociatyvinius dirbtinius neuroninius tinklus (AANN). Pastebéta, kad AANN puikiai tinka atlikti
jvairioms atpazinimo uzduotims, taip pat ir cheminiy procesy stebéjimui. AANN tai tokie tinklai,
kuriy i$¢jimo struktiira tokia pat kaip ir jéjimo (paveikslas 1.5b). Toks tinklas turi taip vadinama
,butelio kakliuko* sluoksnj, kuriame yra maziau mazgy nei j¢jimo sluoksnyje. Tai privercia tinklg
1Svystyti kompaktiska j&jimo duomeny atvaizdavimg. AANN tinkly apmokymui galioja tos pacios
taisyklés kaip ir klasikiniams ANN tinklams [7].
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1.5a pav. ANN tipo struktira 1.5b pav. auto asociatyvinis dirbtinis neuroninis tinklas AANN
1.5.6. Netiesioginis biomasés jvertinimas pagal OUR matavimus
Biomasés koncentracija taip pat gali biiti apskai¢iuojama naudojantis deguonies
sunaudojimo grei¢io matavimy rezultatais [8]. Proceso metu deguonis sunaudojamas auginimui ir
gyvybinéms funkcijoms palaikyti, gali biiti apskai¢iuojamas pagal (3.8):

OUR = yux + y,x. (1.8)

Istacius Sig iSraiSkg ] biomasés balanso lygti, gaunama:
—ux ——x =————x = BIR. 1.9
I ” (1.9)

SprendZiant diferiancialing lygtj (3.9) Oilerio metodu, gaunama biomasés koncentracija
laiku t; :

Xour (t) = xoyr(to) + Z BIR(t;—1)At; (1.10)

i=1
1.5.7. Biomasés jvertinimas pagal buferinio tirpalo sunaudojimo grei¢io matavimus

Biomasés koncentracijos jvertinimas atlieckamas pagal proceso metu naudojamo buferinio

Sarmo tirpalo sunaudojimo greitj BCR (angl. base consuption rate). Sarmas dozuojamas bandant
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kompensuoti pH poky¢ius, atsirandanéius dél kultiiros augimo ir pamaitinimo tirpalo tiekimo [8] .

Gaunama Sarmo sunaudojimo greicio iSraiska:
F
BCR = /’ll,ux+12x; (1.11)
Kuri jstatoma j biomasés balanso lygtj:

ix F BRC-1L-%
G pxE T

— BIR. 1.12
ac* T w A x (112)

Sprendziant diferiancialing lygtj (3.12) Oilerio metodu, gaunama biomasés koncentracija
laiku t; :

xpcr(ti) = xpcr(to) + Z BIR(t;—1)At; (1.13)

=1

1.5.8. Biomasés jvertinimas pagal artimyjy infraraudonyjy spinduliy jutiklj

Biomasés modelis, kur artimyjy infraraudonyjy spinduliy zondo (NIR) iseinantis signalas
priklauso nuo visy optiniy savybiy mitybingje terpéje jskaitant Iasteliy daleles, Siuksles ir oro
burbuliukus, kurie sukelia absorbcija ties 900-1100nm diapazonu. Absorbcijos signalas (Anir) i8
NIR jutiklio yra kompensuojamas netiesiskumo ir burbuliavimo triuk§mo pagal pirmos eilés tiesinj
modelj. Kalibravimo faktorius yra sukuriamas programinio jutiklio modelyje, kuriame

konvertuojamas NIR jutiklio signalas j biomasés koncentracija [1]:

XNir = Knir * Anir (1-14)

1.5.9. Biomasés koncentracijos jvertinimas pagal amoniako titravimg

Programinis jutiklis, kuriame panaudotas amoniako titravimo modelis gali jvertinti E. coli
biomasés koncentracijg. Jeigu amoniakas yra tik azoto Saltinio terpéje, vienas protonas issiskiria i§

sunaudoto azoto jono.

a(CH,0) + b0, + cNH{ — dCHzO,Ns + eCO, + fH,0 + cH* (1.15)
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Biomasé yra apskaiciuojama nuo pridétinés amoniako masés vertés ir kultiiros turio, kuris

pasikeicia déka amoniako ir pamaitinimo [1]:

Amy

Xnuy=XoNH, T V_R (1.16)

Kur:

Amy = YX/NH3ATNH3—pumpkNH3—pumpCNH3 (1.17)

Ir

Ve = Vro + Vn, + Vreea (1.18)

Ir kur

Vnn, = ATyp, Knm, (1.19)

Taip pat

Vycoa = L2 (1.20)
Preed

Ir taip pat kur

AMfeeq = fFfeeddt (1.21)

Pagrindinis siurblys yra kalibruojamas, kad nustatyti faktoriy kyp, —pump- Yx/nu, NUrodo

biomasés kiekj 18 (3.15) amoniako lygties, kuri reikalinga neutralizuojant pH.

1.6.Modelio parametry identifikavimas

Siame darbe proceso modelio parametry identifikavimas suprantamas kaip neZinomy
netiesinio dinaminio modelio parametry paieska pasitelkiant skaitmenines paieskos procediiras.
Paieskos metu randamas parametry rinkinys, minimizuojantis modelio kokybés kriterijy (pvz., vid.
nuokrypj), t. y. matematiskai iSreikStg proceso duomeny ir modeliavimo rezultaty neatitikimo
rodikl;.

Siuo poziiiriu parametry paieikos procediira yra laikoma optimizavimo procediira.
Procediiros tikslo funkcija minimizuojama parametry vektoriaus p atzvilgiu ir apskai¢iuojama kaip

svertinis nuokrypis tarp modelio buisenos kintamyjy C ir atitinkamy eksperimentiniy duomeny c,:
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. c: — c:.)2
](p): Zl:l:nWlflCl Cle) - min. (1'22)

¢ia w- diagonaliné svoriy matrica. Pastaraja bitina taikyti, siekiant jvertinti santyking atskiry
busenos kintamyjy svarbg identifikavimo procediiros metu, kadangi praktikoje atskiry biisenos
kintamyjy matavimo ir modeliavimo vienetai bei jy kitimo diapazonas gali labai skirtis, todél
busenos kintamieji, kuriy skaitinés reikSmés yra didesnés, turéty santykinai didesne jtakg kokybés
kriterijui. Dél to biitent pastaruosius kintamuosius modeliuojanc¢io modelio daliy parametrai biity
identifikuojami tiksliau.

Taciau praktikoje gali biiti svarbu tiksliau identifikuoti butent kity kintamyjy submodeliy
parametrus, todél biitina naudoti svoriy koeficientus w;, kurie subalansuoty atskiry modelio daliy
itaka procediiros kokybés kriterijui. Konkrecios w; reik§més parenkamos empiriskai, atsizvelgiant j
atskiry biisenos kintamyjy svarba konkreciam identifikavimo uzdaviniui ir jy matavimo tiksluma,
matavimy patikimuma ir naudojamus matavimo vienetus bei jy reikSmiy kitimo diapazong.

Kitas svarbus momentas susij¢s su nuokrypio tipo parinkimu. Galimi keletas varianty:
vidutinis kvadratinis arba absoliutinis nuokrypis. Kvadratinis nuokrypis paprastai pasirenkamas
tada, kai eksperimentiniuose duomenyse néra pavieniy, nuo modeliavimo rezultaty labai nutolusiy
matavimo tasky, prieSingu atveju pasirenkamas absoliutinis nuokrypis. Kadangi eksperimentiniuose
duomenyse néra pavieniy, nuo modeliavimo rezultaty labai nutolusiy nuo matavimo tasky,

naudojamas kvadratinis nuokrypis.

1.6.1. Chemotaxis, atsitiktinis paieSkos metodas

Darbe, modeliy parametry identifikavimui pasirinktas Chemotaxis atsitiktinis paie$kos
metodas, tod¢l kiek placiau apie jj.

Salia gradientiniy ir tiesioginés paieskos metody netiesiniy modeliy parametrams
identifikuoti daZniausiai naudojami atsitiktinés paieskos metodai. Esant tam tikros formos tikslo
funkcijos pavirsiui, gradientiniai ir tiesioginés paieSkos metodai gali patekti j lokalinj minimuma.
Siuo atveju gali biti tikslinga naudoti atsitiktinés paieskos metodus.

Netiesinio modelio parametry identifikavimo problema apibréziama taip: reikia rasti
parametry vektoriaus p reik§mes, kai bisenos kintamieji ¢ aprasomi funkcine priklausomybe f(t, p):

c =f(t, p) (1.23)
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ir turimi proceso eksperimentiniai duomenys [te Ce]

Paprastai netiesinio optimizavimo metoduose algoritmas inicializuojamas pasirenkant
pradinj parametry vektoriy po. Toliau naudojant funkcija f(t, p) apskaic¢iuojamos funkcijos reikSmés
c laiko momentais te. Funkcija c=f(t, p) gali bti algebriné lygtis (polinomas, splainas, dirbtinis
neuroninis tinklas (DNT)) arba diferencialiné lygtis, tokiy lygciy sistema arba algebriniy ir
diferencialiniy lyg¢iy rinkinys (hibridinis modelis).

Parametry paieskos procediiros tikslas rasti tokias optimizuojamo parametry vektoriaus p
reikSmes, kurios minimizuoty modelio c=f(t, p) nuokrypi nuo eksperimentiniy duomeny Ce(te). Taigi
apskaiCiuoto parametry vektoriaus tinkamumas jvertinamas sudarant tikslo funkcija J, kurios
iSraiSka gali bti apibréziama kaip vidutinis kvadratinis arba absoliutinis nuokrypis tarp

modeliavimo ir eksperimentiniy rezultaty, pvz.:

\/Z?=1(ci(tie: P) — Cie (tie))z

n

J= - min. (1.24)

Atsitiktinés paieskos algoritmai geresnio parametry vektoriaus paieska pradeda po aplinkoje.
Kiekvienas naujai apskaiciuotas parametry vektorius p, sumazinantis J reik§me naudojamas
tolimesnéje paieskoje apibréziant nauja paieskos sritj. PaieSka nutraukiama pasiekus maksimaly
paieskos algoritmo iteracijy skai¢iy, uzduota J reikSme arba kai santykinis J pageréjimas nezZymus.

Vadinamasis brutalios jégos (angl. brutal force) atsitiktinés paieskos metodas atsitiktiniu
btdu generuoja parametry reikSmes ir i$ jy atrenka geriausias. Atlikus statistiSkai pakankama kiekj
iteracijy, randamas globalus tikslo funkcijos optimumas. Pagrindinis Sio metodo privalumas — jis
paprastas ir uztikrina sékme. Taciau sugaiStama daug laiko skai¢iavimams. Atliekant didelio
skai¢iaus pakankamai sudétingo modelio parametry identifikavima ir (arba) turint ribota laika
skaiiavimams, galimybé taikyti §] metoda gali buti ribota.

Chemotaxis - paprasciausia atsitiktinés paieskos procediira — Sios procediiros algoritmas
primena mikroorganizmy elgseng ieSkant substrato. Mikroorganizmai gali ieSkoti substrato tik
nedideléje jy kiing supancioje srityje. Vos kurioje nors pus¢je aptikes substrato, mikroorganizmas
juda ta kryptimi, sunaudoja surastg substratg ir toliau jo ieSko naujai pasiektos srities aplinkoje.
Todél nagrinéjama optimizavimo procediira vadinama Chemotaxis.

Sis atsitiktinés paieskos metodas parametry p paieska atlieka tam tikrame apie parametry
centriniy reik§miy taskg pc apribotame intervale Ap. Pradzioje pc priskiriamos pradinio parametry

vektoriaus po reik§més. Radus naujg parametry vektoriy, pagerinantj J(p) reikSme, juo pakei¢iamas
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centras pcir atliekama tolimesné atsitiktiné paieska. 6.1 lentel¢je pateikti pagrindiniai algoritmo

zingsniai.

3 lentelé Pagrindiniai Chemotaxis algoritmo zingsniai

Zingsnis

ApraSas

Vykdomi skai¢iavimai

1

Apibréziama tikslo funkcija J.
Pavyzdyje naudojama svertinis
vidutinis kvadratinis nuokrypis tarp
matuojamy Ce ir apskaiciuotyc
koncentracijy reikSmiy. W —

diagonaliné¢ komponenty svoriy

J=sqrt((c-ce)"*W* (c-cd))

reikSmé arba maksimalus iteracijy
skaicius, baigti procedira, kitaip

pereiti | 3 Zingsnj.

matrica.
2 Inicializuojamas parametry vektorius | po=[simax Ks Ki]
Po ir jkraunami matavimy duomenys | load ce
Ce.
3 Pasirenkama atsitiktiné parametry po | p = po*(1+a*randn(size(po))
mutacija.
4 Naudojant p apskai¢iuojamos c=f(t, p)
modelio funkcijos reikSmés.
5 Apskaiciuojama tikslo funkcijos J = sqrt((c-ce)*W* (c-cd))
reikSme.
6 Jei tikslo negauta maZesné tikslo if Imin<J
funkecijos reik§me, pereiti | 3 zingsnj
7 Kitaip atnaujinti po ir iSsaugoti naujg | Jmin=J, po=p
J reikSme Jmin.
8 Jei pasiekta uzduota tikslo funkcijos
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Praktikoje taikomi sudétingesni atsitiktinés paieskos metodai sumazina skai¢iavimo laika,
taCiau dazniausiai nepagerina parametry jvertinimo tikslumo. Dazniausiai tobulinant algoritmus
jvertinami tam tikros modeliy klasés ypatumai ir (arba) apribojama paieskos sritis. Tac¢iau daznai
tokie patobulinti algoritmai praranda savo universalumg sprendziant tam tikry tipy identifikavimo
uzdavinius. Pvz., modeliuojamojo atkaitinimo (angl. simulated annealing) algoritme pagal pasiekta
tikslo funkcijos reikSme¢ koreguojamas parametry paieskos srities dydis.

Dar vienas budas pagerinti atsitiktinés paieskos algoritmy sparta — naudoti evoliucijos
procesa. Gamtoje vykstantis evoliucijos procesas jrod¢, kad vykstant populiacijos individy atrankai
pastarieji tobuléja ir galiausiai iSlieka geriausi. Taikant $ig idéja, i§ esmés, atsitiktinés paieskos
algoritmas vykdomas taip pat, kaip jau aprasSyta, taCiau generuojama ir vienu metu iSbandoma
didelis kiekis parametry rinkiniy deriniy. I§ sudaryty parametry rinkiniy (populiacijos) pasalinami
blogiausig tikslo funkcijos reik§m¢ uztikrinantys rinkiniai, o jy vieta uzima nauji. Naujy rinkiniy
generavimas atliekamas geriausiy rinkiniy arba rinkiniy deriniy srityse. Nauji deriniai gali buti
sudaromi kombinuojant (kryZminant) jau turimy geriausiy parametry vektoriy reikSmes (angl.
crossover act).

Biitina pabrézti, kad netgi naudojant paprasciausius atsitiktinés paieskos algoritmus,
biotechnologiniy procesy modeliy parametry sprendinius galima rasti pakankamu tikslumu.
Sudétingesniy algoritmy naudojimas gali tik paspartinti paieskos procediira. Kita svarbi
identifikavimo algoritmy ypatybé — jy veiksmingumas labai priklauso nuo pradiniy parametry
pasirinkimo. Todél turint apriori informacijos apie galimas modelio parametry reikSmes, tikslinga

ja panaudoti [15].
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2. TYRIMO METODOLOGIJA

Tyrimams buvo pasirinktas realiai veikiantis bioprocesas, kuris naudoja periodinio veikimo
Su pamaitinimu bioreaktoriy. Pagrindinis proceso tikslas jvairiy medziagy gamyba, pasitelkiant, tam
tikras bakterijy rusis ir pamaitinimo substratus. Kokios medziagos, bakterijy riiSys naudojamos,
Siame darbe nesigilinama. Pagrindinis démesys skiriamas j biomasés koncentracijos jvertinima,
pasitelkiant jvairius metodus. Siuo metu biomasés koncentracija jvertinama ne realiu laiku, paémus
bandinius, valandos ar puse valandos intervaluose ir iStiriant laboratorijoje. Toks koncentracijos
jvertinimas gana neefektyvus, nes gaunamas didelis vélavimas. Gali buti nepasiekiamas didziausias
biorekcijos efektyvumas, arba jvykus netikétai klaidai ir nepastebé&jus laiku, gali biiti sugadinamas
bioprocesas, ir medziagos tampa nebenaudojamos.

Tiriant bioprocesa, buvo atlikti kelias desimt eksperimenty, kiek viename i$ jy, paimami
bandiniai netiesioginiu buidu ir iSmatuojama biomasés koncentracija, taip pat kiek viename
eksperimente buvo i§matuojami jvairiis fiziniai, cheminiai parametrai. Sios parametrai
panaudojami bioreaktoriaus aeravimo sistemos tyrimui ir programinio jutiklio kiirimui. Realiu laiku
buvo iSmatuota jvairiis parametrai, tokie kaip temperatiira, dozuojamos deguonies srautas,
koncentracija ir kiti. Visi jie iSsaugojami, vienodais laiko tarpais archyviniuose dokumentuose.

Tyrimo tikslas - sukurti programa (programinj jutiklj), gebancia realiu laiku jvertinti
biomaseés koncentracijg, naudojant reikiamus realiu laiku iSmatuojamus dydzius. Pacios programos
veikimo patikrinimui, naudojami eksperimentiniai duomenys su nerealiu laiku iSmatuotomis
biomasés koncentracijomis. Atlikti sukurty programiniy jutikliy veikimo testavima, esant jvairioms
realaus proceso salygoms.

Programos kiirimui reikia sukurti matematinius modelius svarbiems proceso aeracijos
sistemos iSvestiniams dydziams skaiciuoti, eksperimentiniy duomeny apdorojimui, iSmatuoty
rezultaty interpoliavimui. Tam pasitelkiamas Matlab programavimo paketas, kuriame

igyvendinamos, pateiktos uzduotys, (Matlab programos kodas pateiktas prieduose).
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2.1. Pagrindiniai tiesiogiai matuojami kintamieji bioprocese

Pagrindiniai programai (programiniam jutikliui) jgyvendinti biitina, ganétinai daug realiu

laiku matuojamy parametry, be kuriy biity nejmanoma jvertinti biomasés koncentracijos,

pasirinktais metodais.

Programoje realizuojami, tiesiogiai iSmatuojami kintamieji, tokie kaip:

Temperatura,

Laikas,

Deguonies sklendés atidarymo eiga,
Dozuojamas rugsties kiekis,

Dozuojamas putojimo slopinimo skyscio kiekis,
Dozuojamo Sarmo kiekis,

Dozuojamy pamaitinimo medziagy kiekis,
Dozuojamy dujy deguonies koncentracija,
ISeinanc¢iy dujy deguonies srautas,
ISeinanciy dujy anglies dioksido srautas,
Deguonies ir anglies dioksido slégis.

Visi §ie parametrai yra naudojami biomasés koncentracijos ir tarpiniy parametry

skai¢iavimui, kg pamatysime tolimesné¢je darbo eigoje ( taip pat programos kode, esan¢iame

prieduose.
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2.2.Parametry matavimas, skai¢iavimas, jvertinimas

Biomasés koncentracijos jvertinimui pasitelkiama eilé skai¢iuojamy parametry ir matematiniy

modeliy, balanso lyg¢iy, kuriy apraSymai ir skai¢iavimai pateikiami Zzemiau.

2.2.1. Deguonies ir anglies dioksido iSeinanciy dujy srautai

Keletas i§ butiny parametry yra CO2 ir O2 iSeinanc¢iy dujy koncentracijos, jos gaunamos
matuojant realiu laiku iSeinancias dujas.

Analizuojant duomenis ir atlikus eksperimentg, gaunamas deguonies ir anglies dioksido
iSeinanciy dujy srautas 2.1 pav. IS grafiky galime stebéti jog deguonies ir anglies dioksido
iSeinanc¢iy dujy koncentracijos yra skirtingos, i$ to galima spresti, kiek yra sunaudojama deguonies
ir kiek iSskiriama anglies dioksido. Anglies dioksido koncentracija, reakcijos eigoje visada yra
didesné. Kaip matome grafikuose, 10 valandy reakcijos tarpsnyje deguonies dujy koncentracija
maz¢ja, prieSingai nei anglies dioksido, véliau dujy koncentracijy intensyvumai susilygina.

25

20

15

10

02 ,CO2Z srautas [%]

0 5 10 15 20 25
Laikas [h]

2.1 pav. CO2 ir O2 iSeinan¢iy dujy srautai
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2.2.2. Apskai¢iuojama deguonies sklendés atidarymo eiga

Programoje naudojama deguonies sklendés atidarymo eiga kintant laikui. Problema tame,
jog teoriskai sklendés eigos kitimas, kinta netiesiskai jos pralaidumui. Programos kode (pateikta
prieduose) yra jvertinama tai, todél galima tiksliai apskaiciuoti deguonies pralaidumg ,
kompensuojant ir interpoliuojant sklendés netiesiSkumus.

Atliktame eksperimente, gaunama deguonies sklendés eigos kitimas 2.2 pav. Kaip matome
i§ grafiko apie 10 valandy procese, deguonies sklend¢ uzdaryta, kol biomasés koncentracijos
augimas nepradeda greitéti, tol papildomos deguonies nereikia. Reakcijai jsibégéjus, sparciai
padidéja deguonies poreikis, tad deguonies sklendé po truputj atidarin€¢jama iki kol galiausiai
deguonies poreikio pakanka ir reakcijai baigiantis, 1ét¢jant, sklendé atvirksciai yra uzdarinéjama.

25 T T

20

15

02 voztuvas [%)

0 | AT | |
0 5 10 15 20 25
Laikas [h]

2.2 pav. deguonies sklendés eigos kitimas
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2.2.3. Buferinio Sarmo tirpalo (bazés) tiekimas

Biomases koncentracijg taip pat gali biiti jvertinama, pasitelkus buferinio Sarmo tirpalo
(bazés) sunaudojimo grei¢io metoda. Sis §armas dozuojamas siekiant kompensuoti pH poky¢ius ,
atsirandancius d¢l kultiiros augimo ir pamaitinimo tirpalo tiekimo. Bazés dozavimo kitimg proceso
eigoje galime pamatyti 2.3 pav. Grafike matome, jog Sarmo dozavimas intensyvumas salygoja nuo

proceso laiko, bazés tiekimas po truputj didinamas iki reakcijos pabaigos.

300 T T

250 .

200 - .

150

Baze [ml]

100 .

a0

0 I | | I
0 5 10 15 20 25

Laikas [h]

2.3 pav. deguonies sklendés eigos kitimas

2.2.4. Turio apskaiciavimas, aeracijos srautai

Kadangi periodinio su pamaitinimu proceso metu j reaktoriy tiekiami pamaitinimo substraty
srautai, o 1§ reaktoriaus periodiSkai iStraukiamas terpés kiekis bandiniams, tai tokiame procese
kiekvienai i§ modeliuojamy medziagy galioja (2.2) lygtis, o terpés tariui — (2.1) lygtis. Svarbu
pazymeéti, kad realiame procese esant keletui srauty, kuriuose yra skirtingos tam tikry modeliuojamy
medziagy Koncentracijos Cj,; (2.2) lygtis tampa sudétingesne - turime modeliuoti ne tik suminj
jitekant] srautg Fin, bet ir atskirus jtekancius srautus, pvz.: F;,,, kuriame yra medziagos C;

koncentracija Ci,1; Fin2, kuriame yra medziagos C, koncentracija C;,, ir t.t. Be to, jvertinus, kad
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modeliuojame n koncentracijy, o santykinius reakcijy grei¢ius uzraSome pirmosios koncentracijos
atzvilgiu, gausime tokig lygciy sistema:

av
E = Fip — Four- (2-1)
dCl Fin
P 9,1 ¢, + A (Cin1 — C1), (2.2)
dc; Fipq F;
E =q:C; +%Cin1 —$C1: (2.3)
dC: F.. . F.
d_tl =q;C; + %Cini - %Ci:
dc F F;
d_tn = qnC; l];m Cinn — %n Cn,
n
Fip = Z Fini,
i=1
av
E = Fin — Fout-

Vadovaujantis auks¢iau pateiktais samprotavimais yra akivaizdu, kad F/V daugikliuose prie
Cini koncentracijy (2.3) naudojamas atitinkamas srautas F;,;, 0 daugiklyje prie C; koncentracijy
(2.3) naudojamas suminis srautas F;.

Atliktame eksperimente apskaiCiuojamas tiris 4 pav. I§ grafiko matome, jog pradinis tiiris

yra 2 1, kuris 18 pradZiy vykstant reakcijai, po truputj mazéja , bet veliau pradeda stabiliai didéti, iki
kol procesas baigiasi.
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2.4 pav. apskaiCiuojamas tiiris

2.2.5. Ivertinamas OUR ir CPR

Dujy analizés metodo esmé labai paprasta , todél jis labai placiai taikomas — matuojama
deguonies koncentracija | bioreaktoriy tiekiamose ir 18 jo iStekanciose dujose; deguonies masiy
balansg galima uZzraSyti lygtimi ngl —F§* —V-0UR =0, Cia Foirzl ir F5** — moliniai deguonies
srautai, matuojami bioreaktoriaus jéjime ir i§€jime, o V — bioreaktoriaus tiiris; atitinkamai
apskai¢iuojamas CPR.

Pirmiausia apskaiCiuojamas tiekiamos deguonies srautas Qq,, Standartiniais litrais per
minute (slpm).

Qo,r = Vo, " Qo, - 100% (2.4)

Cia Vo, - deguonies voztuvo atidarymo dydis, Qo,- deguonies srautas
Po to apskai¢iuojamas tiekiamo oro srautas Q 4;;- 7, Standartiniais litrais per minute (slpm).

Quirr = (1 =V, -100%) - Quir (2.5)

Cia Q- Or0 srautas.
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Véliau apskaiciuojamas RQ,, respiracijos koeficiento korekcija, kur jvertinamas galimas

skirtumas tarp jeinanciy ir i§skiriamy dujy i$ bioreaktoriaus.

skirtumas santykis tarp tiekiamo deguonies ir panaudojamo anglies dioksido:

Npir - Qairr
(Qairt + Qo,r) - (100 — O3 gpr — CO; opr) - 100%

Cia N,; — dydis i§ oro (100%) atémus deguonies ir anglies dioksido koncentracijas, 0, opp-

RQcor = (2.6)

iSeinanéiy dujy deguonies koncentracija, CO, orp- iSeinanciy dujy anglies dioksido koncentracija.
Galiausiai apskai¢iuojamas bendras tiekiamos deguonies srautas Qg, 4., Standartiniais

litrais per minute (slpm).

Qo,az = (Qairr + Qo,7" O2mix) - 100% (2.7)

Cia 0y pix- Faktiné dujy misinio koncentracija bioreaktoriaus jéjime.

Toliau programoje yra apskai¢iuojamas deguonies sunaudojimo greitis (OURV) gramais per

valandg [g/h] , pasinaudojant Siomis skai¢iavimo formulémis:

(QOZALL — (Qairt + Qo,1) - O20rr " RQcor - 100%)
RV = 2.
OURV V- M, - 60 (28)

Cia V,,, - Avogadro konstanta, M To, — deguonies molin¢ mase.

Toliau yra apskai¢iuojamas anglies dioksido iSsiskyrimo greitis (CPRV) gramais per

valandg [g/h] , pasinaudojant Siomis skai¢iavimo formulémis:

CPRV = (— Quairt * CO3 pir — Qo7 + (QAirT + QOZT) *COz orr " RQcor - 100% ) (2.9)
Vm . MTCOZ - 60 '

Cia CO, 4;,- anglies dioksido koncentracija ore, Mr¢,, —anglies dioksido moliné masé.

Dabar apskai¢iuojamas RQ respiracijos koeficientas, santykis tarp tieckiamo deguonies ir

panaudojamo anglies dioksido, jvertinant deguonies ir anglies dioksido molines mases.
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CPRV

RO =
Q OURV'MT‘COZ 'MTOZ

(2.10)

Po to apskaiciuojamas masés praradimo srautas F,;, kilogramai per valandl [kg/h] . Masés
praradimo srautas pagrindziamas tuo, jog jeinanti j rektoriy deguonies moliné masé yra mazesné nei
anglies moliné¢ mas¢, todél vykstant procesui ir iSsiskiriant anglies atomams jvyksta masés

praradimas:

F,, = (CPRV — OURV) - 1000 (2.11)

Galiausiai apskaiciuojamas deguonies tickimo greitis (OUR) ir CPR specifinis anglies

gamybos greitis vienam reaktoriaus ttrio vientetui [g/L/h] :

OURV
OUR = (2.12)
v
CPRV
CPR=—; (2.13)

Cia V- reaktoriaus turis

Viename i$ atilikty eksperimenty apskai¢iuojami ir atvaizduojami OUR ir CPR rezultatai
2.4 pav. I§ grafiko matome deguonies sunaudojimo greicio kitimg ir anglies dioksido i$siskyrimo
greicio kitimg. Anglies dioksido i8siskyrimo greitis visos reakcijos metu yra zenkliai didesnis nei
deguonies. Abiejy medziagy t.y. CPR ir OUR issiskyrimo ir sunaudojimo greiciy kitimas didéjimas

vyksta iki 15 valandy, véliau pradeda mazéti, kai proceso augimas pradeda lététi.
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OUR CFR [g/L/h]

= =a M
[ B o = E |

=5
o

J
o N LS

—— OUR
— CPRY]

] 10 15 20 25
Laikas [h]

4.3 pav. Viename eksperimente jvertintas deguonies sunaudojimo grei¢io (OUR) kitimas ir
angles dioksido i8siskyrimo grei¢io (CPR) kitimas
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3. REZULTATAI, REZULTATU PALYGINIMAS

Rezultatuose pateikiami, jau biomasés koncentracijos jvertinimui reikalingi skai¢iavimai,
naudojamos balanso lygtys, atvaizduojami gauti grafikai, skai¢iuojamos paklaidos. Sioje dalyje taip
pat identifikuojami modelio parametrai, palyginami gauti rezultatai.

Biomasés jvertinimo skai¢iavimui pagal OUR ir CPR matavimus, pirminiai naudojami

modelio parametrai paimti i$ literatiiros [6].
3.1.Netiesioginis biomasés jvertinimas pagal OUR matavimus

Biomasés koncentracija apskaiciuojama naudojantis deguonies sunaudojimo greicio
matavimy rezultatais. Proceso metu deguonis sunaudojamas auginimui ir gyvybinéms funkcijoms

palaikyti, gali biiti apskai¢iuojamas pagal (2.1):
OUR = yux + y,x. (3.1)
Istacius Sig iSraiSkg j biomasés balanso lygtj, gaunama:

dx F OUR—ypx F _ BIR 39
act Wt T Y11 wr T (3.2)

Sprendziant diferiancialing lygtj (2.2) Oilerio metodu, gaunama biomasés koncentracija

laiku t; :

BIR(t;_1)At; (3.3)
1

Xour(ti) = xoyr(to) +

n
iz
Biomasés jvertinimas penkiuose skirtinguose eksperimentuose atvaizduojamas 3.1 pav.
Grafike atvaizduojamas modeliuojamas biomasés koncentracijos jvertinimas, naudojant deguonies
sunaudojimo grei¢io (OUR) matavimus. Taip pat grafike rezultatai palyginami su (off-line) ne realiu
laiku iSmatuotais biomasés koncentracijos duomenimis, matavimas atliekamas imant bandinius.
Grafike galime matyti programos (programinio jutiklio) modeliavimo kokybe. Apskai¢iuojamos
vidutinés santykinés modeliavimo paklaidos, atitinkamai kiekvienam eksperimentui — 5,9%;

15,5%; 3,36%, 26,6%; 34,1%. IS modeliavimo paklaidy matome, jog modeliavimo kokybé,
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priklausomai nuo eksperimento ganétinai gera. Kadangi, kai kurie eksperimentai buvo sunkiau

modeliuojami, gavosi didesnés paklaidos. Naudojami modelio parametrai 4; = 0,45; 1, = 0,8;
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3.1 pav. Biomasés koncentracijos jvertinimas pagal deguonies sunaudojimo greitj (OUR),

rezultatai palyginami su (off-line) ne realiu laiku i$matuotais biomasés koncentracijos

duomenimis
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3.2.Netiesioginis biomasés jvertinimas pagal CPR matavimus

Biomases koncentracija taip pat analogiSkai kaip ir pagal OUR matavimus gali buti
apskaiciuojama naudojantis CPR specifinio anglies gamybos grei¢io matavimy rezultatais, pagal

(3.4):
CPR =y ux + y,x. (3.4)

Istacius $ig iSraiSka j biomasés balanso lygtj, gaunama:
—ux ——x =—————x = BIR 3.5
I ” (3.5)

Sprendziant diferiancialing lygtj (2.5) Oilerio metodu, gaunama biomasés koncentracija

laiku t; :

xcpr(ti) = xcpr(to) + Z BIR(t;—1)At; (3.6)

i=1

Analogiskai kaip ir praeitame bréZinyje, biomasés jvertinimas penkiuose skirtinguose
eksperimentuose atvaizduojamas 3.2 pav. Grafike atvaizduojamas modeliuojamas biomasés
koncentracijos jvertinimas, pasitelkiant anglies dioksido gamybos grei¢io (CPR) matavimus.
Grafike taip pat rezultatai palyginami su (off-line) ne realiu laiku i$matuotais biomasés
koncentracijos duomenimis, matavimas atliekamas imant bandinius. Grafike galime matyti
programos (programinio jutiklio) modeliavimo kokybe. Apskai¢iuojamos vidutinés santykinés
modeliavimo paklaidos, atitinkamai kiekvienam eksperimentui — 18,1%; 8,1%; 8,4%, 13,1%;
10,5%. IS modeliavimo paklaidy matome, jog modeliavimo kokyb¢, priklausomai nuo
eksperimento ganétinai gera. Kadangi, kai kurie eksperimentai buvo sunkiau modeliuojami, gavosi

didesnés paklaidos. Naudojami modelio parametrai 4; = 0,1; 1, = 1,55;
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3.2 pav. Biomases koncentracijos jvertinimas pagal anglies dioksido gamybos greitj (CPR),

rezultatai palyginami su (off-line) ne realiu laiku iSmatuotais biomasés koncentracijos duomenimis
Palyginimui pateikti rezultatai jvertinant biomasés koncentracijg abiem metodais 3.4 pav. I$

grafiky, taip pat i§ skai¢iuojamy modeliavimo santykiniy paklaidy galima teigti, jog tikslesnis

biomasés koncentracijos jvertinimas, taikant anglies dioksido gamybos grei¢io CPR metoda.
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3.3 pav. Biomasés koncentracijos jvertinimas lyginant abu metodus OUR ir CPR, taip pat rezultatai

palyginami su (off-line) ne realiu laiku i$matuotais biomasés koncentracijos duomenimis
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3.3.Biomasés jvertinimas pagal buferinio tirpalo sunaudojimo grei¢io matavimus

Tyrimo uzduotyje pagrindinis tikslas yra jvertinti biomasés koncentracijg pagal OUR ir CPR
matavimus, bet palyginimui ir tikslesniam modelio sukiirimui buvo panaudotas ir buferinio tirpalo
sunaudojimo greic¢io metodas.

Biomasés koncentracijos jvertinimas atliekamas pagal proceso metu naudojamo buferinio
Sarmo tirpalo sunaudojimo greitj BCR (angl. base consuption rate). Sarmas dozuojamas bandant
kompensuoti pH poky¢ius, atsirandancius del kultiiros augimo ir pamaitinimo tirpalo tiekimo .

Gaunama Sarmo sunaudojimo greicio iSraiska:
F
BCR = A jux + Azxw (3.7)

Kuri jstatoma j biomasés balanso lygtj:

dx F BRC—AZ-%

—Uux—-——x=— "=
w

F
h i —x =BIR. (3.8)

Sprendziant diferiancialing lygtj (2.8) Oilerio metodu, gaunama biomasés koncentracija

laiku t; :

BIR(t;_)At; (3.9)
1

xpcr(ti) = xpcr(to) +

n
i=

Papildomai pasirinkus vieng eksperimentg buvo sumodeliuojamas ir jvertinamas biomaseés
koncentracijos programinis jutiklis, gebantis koncentracija iSmatuoti pagal buferinio Sarmo tirpalo
sunaudojimo greitj (BCR), kuris atvaizduotas 3.4 pav. Palyginimui, grafike taip pat pateikiami ir

kiti to eksperimento jvertinimo metodai, bei rezultatai palyginami su (off-line) ne realiu laiku

iSmatuotais biomasés koncentracijos duomenimis
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3.4 pav. Biomasés koncentracijos jvertinimas pagal Sarminio tirpalo sunaudojimo greitj (BCR),

palyginimas su kitais jvertinimo metodais

Praktikoje neturint pakankamai duomeny apie procesa ir nezinant koks metodas tiksliau
jvertinty biomasés koncentracija, galimg naudoti abu CPR ir OUR matavimais paremtus metodus ir
i§ jy gauti vidurkj 3.5 pav. Grafike galime matyti programos (programinio jutiklio) modeliavimo
kokybe, taikant abu metodus ir i§vedant vidurkj . Apskai¢iuojamos vidutinés santykinés
modeliavimo paklaidos, atitinkamai kiekvienam eksperimentui — 9,6%; 6,5%; 5,8%, 17,9%;
20,1%. IS modeliavimo paklaidy matome, toks biomasés jvertinimo tipas gali duoti net geresnius

matavimo rezultatu, nei bet kuris kitas, bet tai priklauso nuo turimo eksperimento .
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3.5 pav. Biomasés koncentracijos jvertinimas, taikant CPR ir OUR matavimais paremtus metodus

ir i$ jy gaunant vidurkj, taip pat rezultatai palyginami su (off-line) ne realiu laiku iSmatuotais

biomasés koncentracijos duomenimis
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3.4.Modelio parametry identifikavimas

Siekiant pagerinti programinio jutiklio tiksluma, kitaip tariant padidinti biomasés
koncentracijos matavimo tikslumg, naudojame modelio parametry identifikavimo algoritma
paremtg Chemotaxis, atsitiktinés paieSkos metodu. Biitina pabrézti, kad netgi naudojant
paprasciausius atsitiktinés paieskos algoritmus, biotechnologiniy procesy modeliy parametry
sprendinius galima rasti pakankamu tikslumu. Kita svarbi identifikavimo algoritmy ypatybé — jy
veiksmingumas labai priklauso nuo pradiniy parametry pasirinkimo. Todél turint apriori
informacijos apie galimas modelio parametry reikSmes, tikslinga ja panaudoti.

Procediiros pradzioje naudojamos pradinés modelio parametry reikSmés, paimtos i$
literattiros. Taip pat jkraunami eksperimentiniai biomasés matavimy duomenys. Identifikuojant
modelj, gaunamos naujos modelio parametry reik§meés;

Taikant deguonies sunaudojimo grei¢io (OUR) matavimy metoda:

A4 =0,558; 1, =0,992;

Taikant anglies dioksido gamybos grei¢io (CPR) matavimy metoda:

A1 = 0,0945; 1, = 1,4642;

Naudojant naujus modelio parametrus, gauti nauji tikslesni modeliavimo rezultatai 3.6 pav.
Taikant deguonies sunaudojimo grei¢io (OUR) matavimy metoda, apskai¢iuojamos vidutinés
santykinés modeliavimo paklaidos, atitinkamai kiekvienam eksperimentui — 16,8%; 7,1%; 17,7%,
14,0%; 16,2%, ir taikant anglies dioksido gamybos grei¢io (CPR) matavimy metoda atitinkamai
kiekvienam eksperimentui — 12,7%; 6,2%; 8,1%, 13,7%; 13,1% I$ modeliavimo paklaidy galima
spresti, jog taikant modelio parametry identifikavimg, modeliavimo tikslumas pageréjo, paklaidos

sumaz¢jo.
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taikant naujas identifikuoty parametry reikSmes, taip pat rezultatai palyginami su (off-line) ne realiu

laiku iSmatuotais biomasés koncentracijos duomenimis
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4. ISVADOS

1. Atlikus literaturos analize, jsigilinus j problema bei pasitelkus literatiiroje naudojamus
matematinius modelius, balanso lygtis, iStirta Siuolaikiné pramoniné bioreaktoriaus aeravimo
sistema ir sukurti programiniai jutikliai biomasés koncentracijai jvertinti pagal iSeinancias ir
tiekiamas ] bioreaktoriaus dujy analizés rezultatus.

2. Apzvelgtoje literatiiroje aprasomi biotechnologinio proceso kintamyjy matavimo
metodai, aprasytos biotechnologinio proceso parametry savybés, pateikti jy matavimui, jvertinimui
naudojami metodai.

3. Tyrimams buvo pasirinktas realiai veikiantis bioprocesas, kuris naudoja periodinio
veikimo su pamaitinimu bioreaktoriy. Buvo atlikti 5 pilno bioproceso eksperimentai i$ kuriy
surinkti dujy koncentracijy, srauty duomenys, taip pat jvairiy j bioreaktoriy tieckiamy medziagy
kiekiai, bei imant bandinius buvo surinkti (off-line) ne realiu laiku iSmatuoti biomasés
koncentracijos duomenys.

4. Naudojantis eksperimentiniais duomenimis buvo sukurtas programinis jutiklis -
programa, sugebanti netiesiogiai jvertinti biomasés koncentracijg pagal realiu laiku iSmatuojamus
parametrus, naudojant deguonies sunaudojimo grei¢io (OUR) matavimy, anglies dioksido gamybos
grei¢io (CPR) matavimy paremtais metodais. Taip pat palyginimui, istirtas vienas eksperimentas
biomasés koncentracijos jvertinimui pagal buferinio tirpalo (Sarmo) sunaudojimo greitj (BCR).
Programinio jutiklio modeliavimo kokybei patikrinti, rezultatai buvo palyginami su (off-line) ne
realiu laiku iSmatuotais biomasés koncentracijos duomenimis.

5. Programos modeliuojamy rezultaty kokybeés jvertinimui apskaiciuotos santykinés
paklaidos. Naudojant deguonies sunaudojimo grei¢io (OUR) matavimy metodg gautos 3,4% - 34%
paklaidos, priklausomai nuo eksperimento. Naudojant anglies dioksido gamybos greic¢io (CPR)
matavimy metoda gautos 8,1% - 18,1% atitinkamai nuo eksperimento. Tai pat buvo i§vestas
vidurkis i§ abiejy naudojamy metody gauty rezultaty, paklaidos gautos 5,8% - 20,1%. Gauty
paklaidy dydis priklauso nuo atlikto eksperimento, kai kuriuose eksperimentuose gautos didesnés
paklaidos, dél matavimo paklaidy, bioprocese pasitaikan¢iy netikéty klaidy ar kity problemy..

6. Atliktas modelio parametry identifikavimas, suprantamas kaip nezinomy netiesinio
dinaminio modelio parametry paieska, pasitelkiant skaitmenines Chemotaxis atsitiktinés paieskos
procediiras. Parametry identifikavimas, leido dar labiau patikslinti gaunamus biomasés jvertinimo
rezultatus, atitinkamai uztikrina naudojamy metody veiksmingumg. OUR ir CPR matavimy

metodais gautos paklaidos yra - 7,1% - 14,0% ir 6,2% - 13,1% .
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Priedai

Matlab programos kodas

00 00 (o) OO0OO0OO0OO0OOODOOODODODODOODODODOODODODODODODODODODODODODODODODODODODODODODODODODODODODODODODODODODODODODODODODODODODODOODO™©
close all;

clear all;

clc

Performindexa=10"24;

par = [0.045 0.8 ]

para=par; dpar=par.*[0.01,0.01];

ntrials=1; fprintf ('Random Search with %51 Trials\n\n',ntrials)
for i=l:ntrials % Make a loop of N trials

[

% Define the search interval for parameter 1

o)

% Initial value for the performance index

parr=parat+dpar.* (2*rand(1l)-1); % Random choice of mumax
YmXO = parr(l,1);

YrX0 = parr(l,2);
r=[ O 1 2 0 3 4 0 5 O 0];
x=[ 0 0.01 1 0 0.1 0.9 0 1 O 0];
for ii = [ 23 5 068 ]
Wgh = x(ii);
1l = r(ii);
ma = load(['online ',num2str(ii),'.txt']);

mb= load(['offline ',num2str(ii),'.txt']);

Laikas =mb(:,1); % Hours
Biomase =mb(:,2); %[g/l]
Glukoze =mb(:,3); % [g/1]
00 00000000000000000000000000000000000o0 0 00000 o 0 O 000000000000000000000000O0

9900000000000 000000000000

@)
Q
()
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=
()
[\))
Q
oy
=
o
o]

% Define initial conditions of the pr
% according to real measurements!!!

cO0(l:2,1)=mb(1,2:3);
c0(3,1)=2;
% c0=[0.11; % biomass, X, [g/l]
% 4.82; % glucose, S, [g/l]
% 2.00]; $ volume, V, [1]
%—-- Other initial conditions -------
Fmax = 4; % [ml/min] Maximal feed rate
SF = 400; % [g/1] Glucose conc. in feeding solution

% Average sampling rate [kg/h]
Fsmp=length(mb(:,1))/mb(end,1)*15/1000;

% Evap. rate calculated from the glycerol absorb. dif. [kg/h]
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and 101.325kPa as per ISO 10780

(273.15K)
L

’

Ambient temperature C

Pa
Volume,

°
o
°
o
°

’

’

’

101325

20

0.0003
1-02 air-CO2 air

273.15

0.2095

’

Presg_std
Temp amb
1.0

Correction of P and T influence of molar flow rate
N2 air

Standard conditions 0C

Temp std
Vmin

02 air
C02 air

Q
%
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o\°
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Time
Temp

pH

0cC

o\

=ma(:,2);

o\

=ma(:,3);
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pO2 =ma(:,4); % %
Stirrer =ma(:,5); % rpm
Feed =ma(:,6); % ml/min
Base pump =ma(:,7); % ml
Acid pump =ma(:,8); % ml
Antifoam pump= ma(:,9); % ml
Air valve =ma(:,10); % %
02 off gass =ma(:,11); % %
CO2 off gass = ma(:,12); % %
Feed pump =ma(:,13); % %
QAir =ma(:,14); % slpm
Q02 =ma(:,15); % slpm
02 Valve = 100.-Air valve;%ma(:,16); % % [!1I111]
Time=Time./60; $ min. to h.
Fs_on mlmin=Feed; %[ml/min] ? feed
Ws on mL=Feed pump; %[ml] ? feed pump ml
Wb on mL=Base pump; %[ml] ? base pump

Wac_on mL=Acid pump; 5%[ml

] ? acid pump
Waf on mL Antifoam pump; %[

[

[

1] ? antifoam pump

[

OZEnr_on_perc 02 Valve; % ? 02 valve % !!11111]
02 on perc=02 off gass; % +
CO2 on perc=C02 off gass; % +
pO2 on perc=p02; 5[%] +
QAir_slpm_rot=QAir ; % [slpm] +
QOZ_slpm_rot=Q02' % [slpm] +
STIRR=Stirrer; %[rpm] +
Press Air=0.1; %[bar] ?
Press 02=0.1; %[bar] ?

%t _est hv=[t est hv; t est h];
%Fs_on mLminv=[Fs on mlminv; Fs on mLmin];

8900000000000 00000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000

% Recalculation of lows from lpm into slpm

Temp=Temp std+Temp amb;

%PTicorr=(Press/Pressistd)*(Tempistd/Temp); % Not used as the flows are
in slpms

V(l,1)=2;
tOTRV(1,1)=
tCERV (1,1)
kLa(1,1)=0;
Xest OTR=][
Xest CER=][
Xest BCR=][
Xest AVG=[
Xest OTR(1
Xest CER(1
Xest BCR(1

o)

% naujas
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o\

for al=2:1length (ma)

dt est=(Time (al)-Time (al-1));

Q 02 enr(al,1)=02Enr on perc(al,l)*Q02 slpm rot(al,1l)*Perc2Frac; % !!!
Bio-4 02 mixing

OAir on slpm(al,l)=(1 -
O2Enr_on perc(al,l)*Perc2Frac)*QAir slpm rot(al,1l); % !!! Bio-4 air mixing

RQ corr(al,l)= N2 air * QAir on slpm(al,l) / (QAir on slpm(al,1l) +
Q 02 enr(al,l)) /

(100.-02 on perc(al,1l)-CO2 on perc(al,l)) / Perc2Frac;

% Correction of the flows when the enrichment is switched on

% T period=15; % [s]

Valve stroke=[0 5 10 15 20 25 30 100]; % [%]

02 test out=[02 air*100 26.50 29.84 33.45 37.0 40.78 44.6 100]; % [%]

ValveStr ind=find(Valve stroke<=02Enr on perc(al,1l));

% Actual concentration of the gas mix at the bioreactor input [%]
if ValveStr ind(end)== length (Valve stroke),
02 mixed(al,1l)=02 test out(end);
else
02 mixed(al,1l)=(02Enr on perc(al,l)-
Valve stroke(ValveStr ind(end)))*...
(02_test out (ValveStr ind(end)+1) -
02 test out(ValveStr ind(end)))/...
(Valve stroke(ValveStr ind(end)+1)-
Valve stroke(ValveStr ind(end)))+...
02 test out (ValveStr ind(end));
end

Qtotal 02 input(al,l)=(QAir on slpm(al,l) + Q 02 enr(al,1l)) *
02 mixed(al,l) * Perc2Frac;

% Oxygen transfer rate, [g/h] (whole bioreactor)
OTRV (al,1)=( Qtotal 02 input(al,l)
-(QAir on slpm(al,l) + Q 02 enr(al,l))* 02 on perc(al,l) *
Perc2Frac * RQ corr(al,l))

/ min2h / Vm * Mr 02;

if OTRV(al,l)<=l.e-12, OTRV(al,l)=1.e-12;end

% Carbon evolution rate, [g/h] (whole bioreactor)

CERV(al,1)=(-QAir on slpm(al,l) * CO2 air - Q 02 enr(al,1l) * 0.00
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=1.e-12; end

’

+ Q 02 enr(al,l))* CO2 on perc(al,l)

CERV (al, 1)

l.e-12,

Perc2Frac * RQ corr?al,l))

/ min2h / Vm * Mr CO2

+(QAir on slpm(al,l)

if CERV(al,1l)<
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2.0; end

’

RQ

* Mr 02/Mr CO2
if RO>2.0,

’

[mol/mol]

end

’

RQ,
l.e-12

CERV(al, 1) /OTRV(al, 1)
RQ

l.e-12,

Respiratory quotient,

RQ(al, 1)
if RQ<
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o
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Carbon loss flow due to respiration/metabolism,
max ([ (CERV (al,1)-0TRV(al,1l)) *g2kg

Fcl
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Waf on mL(al)-Waf on mL(al-1))

’

b on mL(al)-Wb_on mL(al-1))

*mL2L -

Ws on mL(al)-Ws on mL(al-1))

(Fcl+Fe+Fsmp) *dt est

)

Wac on mL(al)-Wac on mL(al-1))

(
W
0

(
(
(
(
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and totalized amount tOTRV

’
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OTRV (al,1l)/v(al,l)

tOTRV (al, 1)

tOTRV (al-1,1)+0TRV (al, 1) *dt est

Oxygen transfer rate OTR

OTR (al, 1)

%
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tCERV (al-1,1)+CERV (al, 1) *dt est

CERV(al,1l)/v(al,l)

Carbon evolution rate CER
CER(al,1l)=
tCERV (al, 1)
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[Pa]
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[

calculation

’

1g/1]
Initial sensor calibration

o
°

’

Press std+Press Air*Press std

C H20*Press*alpha O/He

Dissolved oxygen saturation conc.
Os = C H20*Press*alpha O/He * 02 mixed(al,1l).*Perc2Frac/02 air;

$Maximal solubility of oxygen,

Press
0s0

o

value
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kLa(al,1)=0TR(al,1)/(0Os - pO2 on perc(al,l)*Perc2Frac*0s0);
if kLa(al,1l)<=0, kLa(al,1l)=0; end
if kLa(al,1l)>kLamax, kLa=kLamax; end

[

% Biomass conc. estimated from OTR
miu(al,l)=(OTR(al,l)—Xest_OTR(al—l,l)*YmXO)/(Xest_OTR(al—l,l)*YrXO);
dX dtl(al,1l)=miu(al,1l)*Xest OTR(al-1,1)-(V(al,1)-V(al-
1,1))/dt_est/vV(al,1l)*Xest OTR(al-1,1);
Xest OTR(al,1l)=Xest OTR(al-1,1)+dX dtl(al,1l)*dt est;
if Xest OTR(al,1)<0, Xest OTR(al,1l)=0; end

[

% Biomass conc. estimated from CER
miu2(al,l)=(CER(al,l)—Xest_CER(al—l,l)*YmXC)/(Xest_CER(al—l,l)*YrXC);
dX dt2(al,1l)=miu2(al,l)*Xest CER(al-1,1)-(V(al,1l)-V(al-
1,1))/dt_est/V(al,1l)*Xest CER(al-1,1);
Xest CER(al,1l)=Xest CER(al-1,1)+dX dt2(al,1l)*dt est;
if Xest CER(al,1)<0, Xest CER(al,1l)=0; end

% Biomass conc. estimated from base consumption rate BCR

Xest BCR(al,1l)=YrXB*Wb on mL(al,1l)/V(al,1l)/mL2L;
if Xest BCR(al,1)<0, Xest BCR(al,1l)=0; end

Xest AVG(al,l)=(WX(l)*Xest OTR(al,l) + WX (2)*Xest CER(al,l))/sum(WX);
end

texp=[Laikas] ;
Cexp=[Biomase] ;

% Wgh=1.0;
Cc=[interpl (Time, Xest OTR, texp)]; % Interpolation of the results

DC=Cc-Cexp; % Deviations Simulation and
Experiment

EC=Wgh.*sum (DC.*DC) ; % Weighted Mean Square Value of
DC

residuum=sqgrt (sum(EC)) ; % New Performance Index
(rms-value)

Performindexn (ii)=sum(residuum.”2) /length (texp) ; $ Determine the

optimization criterion

[

% figure (ii)

subplot(5,1,1),plot (Time, Xest OTR,Time, Xest CER,Laikas, Biomase, 'o")

(
ylabel ('Biomasé [g/1]1"');
xlabel ('Laikas [h]");
legend ('OUR', "CPR', '"offline')
end
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Performindexna = sum( Performindexn) ;

if Performindexna<Performindexa % Test for the performance index
Performindexa=Performindexna % Update the current performance
para=parr;

figure (1)

plot (Time, Xest OTR,Time, Xest CER,Time, Xest BCR,Laikas, Biomase, 'o')
ylabel ('Biomase [g/1]"');

xlabel ('Laikas [h]");

legend ('OTR', "CER', "BCR', 'offline")

figure (2)

plot (Time, OTR,Time, CER)
ylabel ('OTR,CER [g/L/hl");
xlabel ('Laikas [h]");
legend ('OTR', "CER")

figure (3)

plot (Time, 02 off gass,Time, CO2 off gass)
ylabel ('02 off gass,CO2 off gass [%]');
xlabel ('Laikas [h]");

legend ('02 off gass','C0O2 off gass')

figure (4)
plot (Time, V)
ylabel ('TGris V

[11");
xlabel ('Laikas [h]'

)7

figure (5)

plot (Time, O2Enr on perc)
ylabel ('02 vozZtuvas [%]");
xlabel ('Laikas [h]");

figure (6)

plot (Time, Wb_on mL)
ylabel ('Baze [m1]");
xlabel ('Laikas [h]");

figure (7)

plot (Time, Xest AVG, Laikas, Biomase,
ylabel ('Vidurkis X [g/1]");

xlabel ('Laikas [h]");

lol)

end
end
parametras=para
pause
Performindexa=10"24;

par = [0.1 1.55 ]
para=par; dpar=par.*[0.01,0.01];
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ntrials=1; fprintf ('Random Search with %51 Trials\n\n',ntrials)
for i=l:ntrials % Make a loop of N trials

% Define the search interval for parameter 1
% Initial value for the performance index

parr=paratdpar.* (2*rand(1l)-1); % Random choice of mumax
YmXC = parr(l,1);
YrXC = parr(1,2);

x=[ 0 1 0.3 0 1 0.3 0 0.2 O 0];
for 1ii = [ 23 5 6 8 ]
Wgh = x(ii);
1 = r(ii);
ma = load(['online ',num2str(ii),'.txt']);

mb= load(['offline ',num2str(ii),'.txt']);

Laikas =mb(:,1); % Hours
Biomase =mb(:,2); %[g/l]
Glukoze =mb(:,3); % [g/1]

% Define initial conditions of the proce for each run

% according to real measurements!!!

0]
0]

% c0=[0.11; % biomass, X, [g/1l]
% 4.82;... % glucose, S, [g/1]
% 2.00]; $ volume, V, [1]
%$——-- Other initial conditions -—--—-——---—-
Fmax = 4; % [ml/min] Maximal feed rate
SF = 400; % [g/1l] Glucose conc. in feeding solution

% Average sampling rate [kg/h]
Fsmp=length(mb(:,1))/mb(end,1)*15/1000;

% Evap. rate calculated from the glycerol absorb. dif. [kg/h]
Fe = 0.0015;

[

% Recalculation constants
Perc2Frac=1/100; mL2L=1/1000; L2mL=1000; g2kg=1/1000; kg2g=1000; min2h=1/60;
sec2min=1/60; h2min=60; min2sec=60; sec2h=1/3600; h2sec=3600; bar2Pa=100000;

% Chemical constants

Mr 02=32; % [g/mol]
Mr CO2=44; % [g/mol]
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and 101.325kPa as per ISO 10780

L

(273.15K)
Ambient temperature C

% Volume,

’

101325

20

’

0.2095

’

1.0

Press std
Temp amb

Correction of P and T influence of molar flow rate

Standard conditions 0C
Temp std=273.15

Vmin
02 air
CO2 air

o

o
~
o

o

’

0.0003
1-02 air-CO2 air

’

N2_gir

o\
o\
o\
o\
o\
o\
o\
o\
o\
o\
o\
o\
o\
o\
o\
o\
o\
o\
o\
o\
o\
o\
o\
o\
o\
o\
o\
o\
o\
o\
o\
o\
o\
o\
o\
o\
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o\
o\
o\
o\
o\
o\
o\
o\
o\
o\
o\
o\
o\
o\
o\
o\
o\
o\
o\
o\
o\

Time
Temp

pH

0cC

o

rpm
ml/min

pO2
Stirrer
Feed

o

ml

ma(:,9);
ma (
ma (

C02 off gass = ma/(

Acid_pump
Air valve

Antifoam pump

Base pump

o

o

:110);

o
°
o
°

o
°
o
°

11);
12);

N
=ma(:,13);
=ma(:,14);

Feed puﬁp

02 off gass

o\

o\
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N
°

N
°

:,16);

; %ma (

slpm
slpm

ma(:,15)
100.-Air valve

02 Valve

QAir
Q02



Time=Time./60; %

%

Fs on mLmin=Feed; %[ml
Ws on mL=Feed pump; %[ml]
Wb _on mL=Base pump; 3|
Wac_on mL=Acid pump; % ]
Waf on mL=Antifoam pump; %[
O2Enr on perc=02 Valve; [
02 _on perc=02 off gass; %[
CO2_on perc=C02 off gass; %
P02 on perc=p02; 5[%]

OAir slpm rot=QAir ; %[slpm]
Q02 slpm rot=Q02; %[slpm]
STIRR=Stirrer; %[rpm]

Press Air=0.1; %[bar]
Press 02=0.1; %]

t est hv=[t est hv; t est h];

?
+
+
+
+
+
+
?
?

? feed

? feed pump ml

? base pump
? acid pump
? antifoam pump

02 valve

$Fs_on mLminv=[Fs on mLminv; Fs on mLmin];

o)

Temp=Temp std+Temp amb;

% Recalculation of lows from lpm into slpm

$PT corr=(Press/Press_std) * (Temp std/Temp) ;

in slpms

o

°

o\°

V(l,1)=2;
tOTRV (1,1
tCERV (1,1
kLa(l,1)=
Xest OTR=
Xest CER=
Xest BCR=
Xest OTR(
Xest CER(
Xest BCR(

naujas

Q

<

used as the flows are

for al=2:length (ma)

dt _est=(Time(al)-Time(al-1));

Q 02 enr(al,1)=02Enr on perc(al,l)*Q02 slpm rot(al,l)*Perc2Frac;
Bio-4 02 mixing

QAir on slpm(al,l)=(1 -

O2Enr_on perc(al,l)*Perc2Frac)*QAir slpm rot(al,l);
RQ corr(al,l)= N2 air * QAir on slpm(al,l)

Q 02 enr(al,l)) /
(100.-02 on perc(al,1l)-C0O2 on perc(al,l))

/

o

°

o

°

Bio-4 air mixing

(QAir on slpm(al,l)

/ Perc2Frac;

+
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% Correction of the flows when the enrichment is switched on

% T period=15; % [s]

Valve stroke=[0 5 10 15 20 25 30 100]; % [%]

02 test out=[02 air*100 26.50 29.84 33.45 37.0 40.78 44.6 100]; % [%]

ValveStr ind=find(Valve stroke<=02Enr on perc(al,l));

% Actual concentration of the gas mix at the bioreactor input [%]
if ValveStr ind(end)== length (Valve stroke),
02 mixed(al,1l)=02 test out(end);
else
02 mixed(al,1l)=(02Enr on perc(al,l)-
Valve stroke(ValveStr ind(end)))*...
(02_test out (ValveStr ind(end)+1)-
02 test out(ValveStr ind(end)))/...
(Valve stroke(ValveStr ind(end)+1)-
Valve stroke(ValveStr ind(end)))+...
02 test out (ValveStr ind(end));
end

Qtotal 02 input(al,l)=(QAir on slpm(al,l) + Q 02 enr(al,1l)) *
02 mixed(al,l) * Perc2Frac;

% Oxygen transfer rate, [g/h] (whole bioreactor)

OTRV(al,1l)=( Qtotal 02 input(al,l)
-(QAir on slpm(al,l) + Q 02 enr(al,l))* 02 on perc(al,l) *
Perc2Frac * RQ corr(al, 1))
/ min2h / Vm * Mr 02;

if OTRV(al,l)<=1l.e-12, OTRV(al,l)=1l.e-12;end

S 9 o

oe

Carbon evolution rate, [g/h] (whole bioreactor)

CERV(al,1)=(-QAir on slpm(al,l) * CO2 air - Q 02 enr(al,1l) * 0.00
+(QAir on slpm(al,l) + Q 02 enr(al,1l))* CO2 on perc(al,l) *
Perc2Frac * RQ corr(al, 1))
/ min2h / Vm * Mr CO2;

if CERV(al,l)<=l.e-12, CERV(al,l)=1l.e-12; end

9900000000000 0000000000000

oe

Respiratory quotient, RQ, [mol/mol]
RQ(al,1)=CERV(al,1l)/0OTRV(al,1l) * Mr 02/Mr CO2;

if RQ<=1l.e-12, RQ=1l.e-12; end; if RQ>2.0, RQ=2.0; end

% Carbon loss flow due to respiration/metabolism, [kg/h]
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max ([ (CERV(al,1l)-OTRV(al, 1)) *g2kg; 01);

Fcl

o\°
o\°
o\°
o\°
o\°
o\°
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o\°
o\°
o\°
o\°
o\°
o\°
o\°
o\°
o\°
o\°
o\°
o\°
o\°
o\°
o\°
o\°
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o\°
o\°
o\°
o\°

+...
+...

b on mL(al)-Wb on mL(al-1))
Waf on mL(al)—Waf:on:mL(al—l))

*mL2L

V(al-1,1)+...
Ws on mL(al)-Ws on mL(al-1))

(Fcl+Fe+Fsmp) *dt est;

)

Wac on mL(al)-Wac on mL(al-1))

(
W
0

(
(
(
(

V(al, 1)

o
o
o
o
o
o©°
o©°
o©°
o©°
o©°
o©°
o©°
o©°
o©°
o©°
o©°
o©°
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[g]

and totalized amount tOTRV

[g/L/h]

OTRV (al,1l)/V(al,1l):;

tOTRV (al, 1)

tOTRV (al-1,1)+0TRV (al, 1) *dt est;

Oxygen transfer rate OTR

OTR (al, 1)

°

[

o\°
o\
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[g]

and totalized amount tCERV

[g/L/h]

CERV(al,1l)/Vv(al,l);
tCERV (al,1l)=tCERV(al-1,1)+CERV(al,1l)*dt est;

Carbon evolution rate CER

CER(al, 1)

o
°

o\
o\
o\
o\
o\
o\
o\
o\
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o\
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o\
o\
o\
o\
o\
o\
o\
o\
o\
o\
o\

Actual

<

[

.*Perc2Frac/02 air;

% [Pal

calculation
Initial sensor calibration

[g/1]

°

[

Os = C _H20*Press*alpha O/He * 02 mixed(al,1)

Maximal solubility of oxygen,
0s0 = C H20*Press*alpha O/He;

Press std+Press Air*Press std;

Dissolved oxygen saturation conc.
Press

[
°

%

value

o\
o\
o\
o\
o\
o\
o\
o\
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o\
o\
o\
o\
o\
o\
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o\
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o\
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o\
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o\
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o\
o\
o\
o\
o\
o

[1/h]

kLa(al,1)=0; end
kLa=kLamax; end

_0,

OTR(al,1)/(0Os - pO2 on perc(al,l)*Perc2Frac*0s0) ;

Coefficient of mass transfer from gas to liguid phase klLa

kLa(al, 1)
if kLa(al,1l)<
if kLa(al,1l)>kLamax,

°

o

o\
o\
o\
o\
o\
o\
o\
o\
o\
o\
o\
o\
o\
o\
o\
o\
o\
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o\
o\
o\
o\
o\
o\
o\
o\
o\
o\
o

miu(al,1l)*Xest OTR(al-1,1)-(V(al,1l)-V(al-

end

:O;

Xest OTR(al, 1)

1,1))/dt est/vV(al,1l)*Xest OTR(al-1,1);

if Xest OTR(al, 1l)<0,

Xest OTR(al-1,1)+dX dtl(al,l)*dt est;

estimated from OTR

Biomass conc.
miu(al,1l)=(0TR(al,1l)-Xest OTR(al-1,1)*YmX0O)/ (Xest OTR(al-1,1)*YrXO0);

Xest OTR(al, 1)

dxX dtl(al,1)

%

o
o
o
o
o
o
o
o
o
o
o
o
o
o
o
o
o
o
o
o
o
o
o
o
o
o
o
o
o
o
o
o
o
o
o
o
o
o
o
o
o
o
o
o
o
o
o
o
o
o
o
o
o
o
o
o
o
o
o
o
o
o
o
o
o
o
o
o
o
o
o
o
o
o
o
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estimated from CER

Biomass conc.

o
°



miu2(al,1)=(CER(al,1l)-Xest CER(al-1,1)*YmXC)/(Xest CER(al-1,1)*YrXC);

dX dt2(al,l)=miu2(al,l)*Xest CER(al-1,1)-(V(al,1l)-V(al-
1,1))/dt_est/V(al,1)*Xest CER(al-1,1);

Xest CER(al,1l)=Xest CER(al-1,1)+dX dt2(al,1)*dt est;

if Xest CER(al,1)<0, Xest CER(al,1l)=0; end

% Biomass conc. estimated from base consumption rate BCR
Xest BCR(al,1l)=YrXB*Wb on mL(al,l)/V(al,1l)/mL2L;
if Xest BCR(al,1)<0, Xest BCR(al,1)=0; end

Xest AVG(al,1l)=(WX(1l)*Xest OTR(al,1l) + WX (2)*Xest CER(al,1l) +
WX (3) *Xest BCR(al,1l))/sum(WX) ;

end

texp=[Laikas] ;

Cexp=[Biomase] ;
% Wgh=1.0;

Cc=[interpl (Time, Xest CER, texp)]; % Interpolation of the results

DC=Cc-Cexp; % Deviations Simulation and
Experiment

EC=Wgh.*sum(DC.*DC) ; % Weighted Mean Square Value of
DC

residuum=sqgrt (sum(EC)) ; % New Performance Index
(rms-value)

Performindexn (ii)=sum(residuum.”2)/length (texp) ; % Determine the

optimization criterion

subplot(5,1,1),plot (Time, Xest OTR,Time, Xest CER,Laikas, Biomase, 'o")
ylabel ('Biomasé [g/1]1"');

xlabel ('Laikas [h]'");

legend ('OUR', '"CPR', 'offline")

end
Performindexna = sum( Performindexn) ;
if Performindexna<Performindexa % Test for the performance index
Performindexa=Performindexna % Update the current performance

para=parr;

figure (1)

plot (Time, Xest OTR,Time, Xest CER,Time, Xest BCR,Laikas, Biomase, 'o')
ylabel ('Biomase [g/1]1"');

xlabel ('Laikas [h]");

legend ('OTR', '"CER', "BCR', 'offline")

figure (2)
plot (Time, OTR,Time, CER)
ylabel ('OTR,CER [g/L/h]l");
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xlabel ('Laikas [h]");
legend ('OTR', "CER")

figure (3)

plot (Time, 02 off gass,Time, CO2 off gass)
ylabel ('02 off gass,CO2 off gass [3]');
xlabel ('Laikas [h]");

legend ('02 off gass','C0O2 off gass')

figure (4)
plot (Time, V)

ylabel ('"Taris V [1]1");
xlabel ('Laikas [h]'");
figure (5)

plot (Time, O2Enr on perc)
ylabel ('02 voztuvas [%]');

xlabel ('Laikas [h]'");

figure (6)

plot (Time, Wb on mL)
ylabel ('Baze [m1]");
xlabel ('Laikas [h]");

figure (7)
plot (Time, Xest AVG, Laikas, Biomase, 'o')

ylabel ('Vidurkis X [g/11");
xlabel ('Laikas [h]");

end
end

parametras=para
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