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Izmekletas uz modeli bazetas substrata piebaroSanas atruma kontroles sistémas ar
prognozi izstrade rekombinantu un ne-rekombinantu mikroorganismu
fermentacijas procesu produktivitates uzlaboSanai

Projekta vienosanas Nr. 1.1.1.2/16/1/001

Pétniecibas pieteikuma Nr. 1.1.1.2/VIAA/1/16/186
Darbibas programma "Izaugsme un nodarbinatiba"
Aktivitate 1.1.1.2. "P&cdoktorantiiras p&tniecibas atbalsts"

Projekta progresa parskats par periodu 01.01.2018. — 31.03.2018.

Pabeigta projekta aktivitate:

Nr. 1. Mérka produkta uzkrasanas modeléSana, kas satur sekojosSas apaksaktivitates:
Kultivésanas procesu matematisko modelu sastadiSana.

Kultivésanas procesu matematisko modelu programmésana Matlab.

Kultivésanas procesu simulacijas un to salidzinasana ar eksperimentalajiem datiem.
Modelu piemeklesana procesu parametru novertésanai tieSsaistes rezima.

Uzsakta projekta aktivitate:
Nr. 2. Uz modeli bazetas izmeklétas tieSsaistes sist€mas izveidoSana, kas satur sekojosas
apaksaktivitates:
e Uz modeli bazetu izmekl€tu kontroles algoritmu izraudziSanas.
e Uz modeli bazétu izmekl&tu kontroles algoritmu programmé&sana Matlab.
e Uz modeli bazétu izmekletu kontroles algoritmu integréSana bioreaktora kontroles sisteéma.
e FEksperimentalo datu analize (modela un modela parametru re-identifikacija, kontroles
sistemas noskanosana).

Veiktas sekojoSas projekta darbibas:
e Turpinats darbs mobilitates brauciena ietvaros pie arzemju sadarbibas partnera (Kaunas
Tehnologiju Universitate, Biotehnologisko procesu kontroles grupa).

Meérka produkta uzkrasanas modeléSana

Kultivésanas procesu matematisko modelu sastadiSana.

Izraudzijas mehanistisku matematisko modeli, kas balstas uz ieejosa un izejosa oglekla masas
lidzsvaru. lzmantota Luedeking-Piret tipa kingtiska sakariba produkta uzkrasanas model&sanai.
Kultivésanas procesu matematisko modelu programmeésana Matlab. Veikta matematisko modelu
programmésana Matlab R2017b.

KultivéSanas procesu simulacijas un to salidzinasana ar eksperimentalajiem datiem. Ar zindmu
precizitati simul&ti P. pastoris un S. cerevisiae kultivésanas procesi.

Modelu piemekl&Sana procesu parametru noveértéSanai tieSsaistes rezima. Veikta zinama apjoma
literattiras analize par pielietojamajam P. pastoris un S. cerevisiae fermentacijas procesu
parametru novertéSanas metodém tieSsaistes reZima.
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Biomasas koncentracijas novérteSana. Visos aerobos kultivéSanas procesos biomasas
koncentraciju var saistit ar skabekla uznemsanas atrumu (OUR) un oglekla dioksida izdaliSanas
atrumu (CPR) p&c Luedeking-Piret tipa saistibas. Analogiski biomasas koncentraciju var saistit
ar bazes uznemsanu lidz ar pH kontroli. Apvienojot datu generétas metodes ar sensoru metodém
(piem., gaismas izkliedes sensors, dzivotsp€jigo Stinu daudzuma novertéSanas sensors —
elektriskas caur-spie$anas princips), biomasas koncentracijas novértéSanai ar labiem
panakumiem var izmantot vienkarsu, daudzu-mainigo regresijas vienadojumu (Galvanauskas V.
et al., Process Control and Quality, Vol.11, No.2, 119-124, 1998; Jenzsch M. et al., Bioprocess
Biosyst Eng (2006) 29: 19-27).

Substratu koncentracijas noveértésana. Substratu (glicerina, metanola un glikozes) kvalitativai
novertésanai tieSsaiste var izmantot universalu substrata padeves impulsu ietekmes uz pO2
izvértéSsanau (Henes B. Et al., Journal of Biotechnology 132 (2007) 118-126; Schaepe S. et al.
Journal of Biotechnology 192 (2014) 146-153). Sis metodes pielietosanu limité putu dzesgja
pievienoSana, jo tai ir ietekme uz pO2 signalu, alternativa ir lietot mehaniskos putu dzesgjus, ka
piem@ram — rot&joss disks.

Elposanas koeficients (RQ) pielietojams substrata l[imena kvalitativai novértésanai (Aiba S. et
al., Biotechn. Bioeng. - 1976. - Vol. 18. - p. 1001-1016.; Whaite P. et al., Biotechnology and
Bioengineering -1978. - Vol. 20. - p. 1459-1463; Sakato K. et al., Biotechnology and
Bioengineering - 1992. - Vol. 40. - p. 904-912.).

Apkopota informacija par sensoriem, kas nosaka substrata koncentraciju tie$saisté vai ar nelielu
laika novirzi (at-line novietoti sensori): metanolam (* Raven Methanol Sensor,
www.ravenbiotech.com, sensors ievietojams kultiira; * BCP-EtOH Analyzer,
www.bluesens.com, mérijums izejosajas gazes), glikozei (* BioPAT® Trace, at-line mérijums,
www.sartorius.com; * BioProfile 300 B, at-line analizes, www.novabio.us), glicerinam (*
BioProfile 300 B, at-line analizes, www.novabio.us).

Uz modeli bazétas izmeklétas tieSsaistes sisteémas izveidoSana

Uz modeli bazétu izmeklétu kontroles algoritmu izraudziSanas. Analiz&ta literattira par uz modeli
bazetam fermentacijas procesu kontroles sisttmam — specifiski analiz€jot uz modeli bazetas
kontroles metodes ar prognozi (Kuprijanov A. et al., Biosystems and Information Technology 2
(2013) 26; Sakato, K., et al., Bioeng. 40 (1992) 904; Hosobuchi M. et al., Bio-technol. Bioeng.,
42 (1993) 815; Weuster-Botz, D. et al., Chem. Eng. Technol. 17 (1994) 131).

Projekta realizacija

Sagatavotas un iesniegtas konferencu teézes dalibai 12. Eiropas Biokimisko InZenierzinatnu
Simpozija, kas no 9.-12. septembrim norisinasies Lisabona, Portugal@.

Mobilitates ietvaros stradaja pie 1. aktivitates uzdevumu izpildes. Izraudzijas mehanistisku
matematisko modeli, kas balstas uz ieejosa un izejosa oglekla masas lidzsvaru. Modelis
programméts Matlab vidé. Simuléts P. pastoris glicerina/metanola piebarosanas process un
apspriesta modela papildinasana P. pastorsis GS115 rekombinanta proteina un S. cerevisiae DY
7221 biomasas akumul&$anas modelésanai. Balstoties uz literatiira sastopamo pieméru (Barrigon
J.M. et al., Biotechnology and Bioengineering, VVol. 112, No. 6, 2015), veica mehanistiska
modela papildinasanu ar mérka produkta uzkrasanas modeli. Apspriesta talaka modela
integracija 2. aktivitates ietvaros izstradajamaja uz modeli bazétaja kontroles sistéma ar prognozi
(MPC) un apspriesta planotas sistémas koncepcija. Realizéta apmaciba, ka individualas
konsultacijas un praktiskais darbs ar Prof. Dr. Vitautu Galvanausku, kas skara specifisku
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model&Sanas datu analizi un izraudzito modelu programmésanu Matlab. Tika analiz&ta

zinatniska literatiira un gatavota uz modeli bazétas kontroles sist€émas izstrades metodologija.

Pabeigtas 1. aktivitaté planota metodika un modelé$anas programmas.

Projekta istenoSanas vietas —

e Latvijas Valsts Koksnes Kimijas Instittts (LV KKI), Dzerbenes iela 27, Riga, LATVIJA,

LV-1006 (http://www.kKi.lv, koks@edi.lv).

e Latvijas Biomedicinas p&tijumu un studiju centrs (LV BMC), Ratsupites iela 1, Riga,

LATVUA, LV-1067 (http://biomed.lu.lv/, bmc@biomed.lu.lv).

e Kaunas Tehnologiju Universitate (KTU), K. Donelai¢io g. 73, Kauna, LIETUVA, LT-

44249 (https://ktu.edu/, ktu@ktu.lt).

Planotais kopéjais projekta istenosanas ilgums — 36 ménesi.
Projekta realizétajs: Dr.Sc.Ing. Oskars Grigs (oskars.grigs@edu.rtu.lv)
Institiicijas atbildiga persona par pétniecibas pieteikuma zinatnisko pétijjumu:

Dr.Sc.Ing. Juris Vanags (btc@edi.lv)

Projekta vaditajs: Dr.Sc.Ing. Ugis Cabulis (cabulis@edi.lv).

Projekts uzsakts: 02.10.2017.
Parskats sagatavots: 29.03.2018.
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