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1. Imieg i nazwisko.

Maciej Konopacki

2. Posiadane dyplomy, stopnie naukowe lub artystyczne — z podaniem podmiotu

nadajgcego stopien, roku ich uzyskania oraz tytutu rozprawy doktorskiej.

Stopien naukowy doktora w dziedzinie nauk technicznych w dyscyplinie inzynieria chemiczna.
Rozprawa doktorska nt. ,,Analiza wptywu wirujagcego pola magnetycznego na parametry
zyciowe wybranych mikroorganizmoéw” obroniona z wyrdznieniem. Stopien nadala w dniu
20 czerwca 2017 roku Rada Wydzialu Technologii i Inzynierii Chemicznej

Zachodniopomorskiego Uniwersytetu Technologicznego w Szczecinie.

3. Informacja o dotychczasowym zatrudnieniu w jednostkach naukowych lub
artystycznych.
Zachodniopomorski Uniwersytet Technologiczny w Szczecinie, zatrudnienie na podstawie
umowy o prace¢, W okresie od 1 lipca 2013 do dzisiaj:
— Adiunkt
2018-0becnie
— Asystent
2017-2018
— Specjalista
2016-2017
— Starszy technik
2013-2016

Pomorski Uniwersytet Medyczny w Szczecinie, bezplatny staz w Katedrze Mikrobiologii,

Immunologii i Medycyny Laboratoryjnej w okresie od 15.01 do 15.07.2020.



4. Omoéwienie osiggnieé, o ktorych mowa w art. 219 ust. 1 pkt. 2 ustawy z dnia 20 lipca
2018 r. Prawo o szkolnictwie wyzszym i nauce (Dz. U. z 2021 r. poz. 478 z pozn. zm.).
Omowienie to WINNO dotyczy¢ merytorycznego ujecia przedmiotowych osiggniec, jak
i w sposob precyzyjny okresla¢ indywidualny wkiad w ich powstanie,
w przypadku, gdy dane osiggniecie jest dzielem wspotautorskim, z uwzglednieniem

mozliwosci wskazywania dorobku z okresu catej kariery zawodowej.

»sModelowanie matematyczne wybranych

procesOw inzynierii chemicznej i bioprocesowej”

Whprowadzenie

Postepujacy rozwdj nauki oraz technologii wymaga coraz wigkszego zrozumienia
zachodzacych zjawisk fizycznych. Niezbednym staje si¢ wprowadzanie nowatorskich metod
pomiarowych i badawczych, pozwalajacych na uzyskiwanie danych eksperymentalnych takich
jak rozktad temperatury, cisnienia czy stezen poszczego6lnych reagentow. Lepsze zrozumienie
zjawisk fizycznych, chemicznych oraz biologicznych zachodzacych w ramach procesoéw
prowadzonych w celu wytwarzania pozadanych produktow, prowadzi do opracowania nowych
technologii lub ulepszenia juz istniejacych, np. poprzez identyfikacje wadliwych,

niskoefektywnych lub problematycznych weztow instalacji produkcyjnych.

W wielu przypadkach opracowanie danych eksperymentalnych wymaga zastosowania
stosownego opisu, najczgsciej matematycznego, umozliwiajacego sformutowanie modelu
danego zjawiska (Babazadeh et al., 2022). Model matematyczny umozliwia obiektywne
poréwnanie wynikow otrzymywanych podczas procesow prowadzonych w réznych
warunkach, np. stosujac do oceny parametr liczbowy, ktory mozna uzy¢ do dalszej analizy
jakosciowej i ilosciowej. Opracowany model matematyczny moze stuzy¢ rowniez do
optymalizacji procesu, polegajacej na znalezieniu najlepszego zestawu parametrow
procesowych (takich jak np. temperatura, ciSnienie, stezenie reagentow) (Hemmat Esfe et al.,
2022), co pozwala na uzyskanie maksymalnej wydajnosci. Niestety, czgsto uzyskanie
odpowiednio duzego zestawu danych eksperymentalnych, pozwalajacych na wykonanie
rzetelnej oceny badanego przypadku jest bardzo czasochionne, skomplikowane oraz

kosztowne. Jest to zwigzane z konieczno$cig zastosowania precyzyjnej (cz¢sto drogiej)



aparatury pomiarowej, zaprojektowania i budowy instalacji badawczej (najczesciej
w zmniejszonej skali, np. laboratoryjnej, ¢wier¢-technicznej) lub wykorzystania juz istniejace;j
instalacji (co powoduje np. przestoje w procesie produkcyjnym) oraz wykonania licznych,
czasochtonnych eksperymentow, w wielu przypadkach wymagajacych takze zuzycia duzej
liczby reagentéw do oznaczen, cO przektada si¢ na zwigkszenie kosztow. W celu ominigcia tych
probleméw powszechnie stosowane sg modele (np. fizyczne lub matematyczne), umozliwiajgce
odzwierciedlenie badanego obiektu (stanowigcego pewna czg$¢ przestrzeni oddzielonej od
reszty rzeczywistg lub umowng granicg; moze to by¢ zarowno aparat np. mieszalnik, jak i jego
fragment np. mieszadto) lub uktadu (rozumianego jako obiekt ztozony, czyli sktadajacy sie
z powigzanych ze sobg dwu lub wigcej obiektow) przy nizszych kosztach, a jednoczes$nie

pozwalajace na ich pelny opis oraz analize.

W opisie zagadnien inzynieryjnych stosowane sa roéznego typu modele. Jednymi
Z najczesciej spotykanych sg modele fizyczne, ktdre w uproszczeniu oddaja rzeczywisty uktad
(np. makieta samochodu lub jego elementéw do okreslenia oporéw powietrza w tunelu
aerodynamicznym, mieszalnik w skali laboratoryjnej odzwierciedlajagcy aparat w skali
przemystowej) (Cao et al., 2022). Zadaniem tego modelu jest przede wszystkim
odzwierciedlenie istotnych elementéw badanego uktadu, przede wszystkim jego geometrii
I konstrukcji, jednak przy pominigciu mato istotnych szczegotow i zastosowaniu koniecznych
uproszczen (np. przeptyw jedno- lub dwuwymiarowy, proces zachodzacy w warunkach
ustalonych, jednorodny rozktad st¢zen lub temperatury w wybranym kierunku, symetria
aparatu) (Gomes et al., 2022). Co wazne, wszystkie poczynione zalozenia i uproszczenia
powinny by¢ starannie okreslone, poniewaz tworzg one ograniczenia w stosowalnosci danego
modelu. W wielu przypadkach sformutowanie modelu fizycznego jest czasochtonne oraz
kosztowne, a takze trudne, ze wzglgdu na ograniczong dostgpnos¢ materiatow. Z tego powodu
do zobrazowania obiektow fizycznych uzywa si¢ opisu graficznego, w formie symboli,
odwzorowujacych cechy modelu fizycznego, tworzacych grafy lub schematy technologiczne,

albo duzo czesciej opisu matematycznego, co pozwala na znaczne ograniczenie kosztow (Lyu

et al., 2020; Pedersen & Pedersen, 2012).

Z punktu widzenia inzynierii waznym elementem jest takze skala modelu. Popularnym
podejéciem jest odwzorowanie analizowanego obiektu w mniejszej skali (laboratoryjnej),
pozwalajacej na duzo tatwiejsza kontrole procesu oraz analiz¢ zachodzacych zjawisk. Niestety,
proces przenoszenia skali, bedacy jednym z gtdéwnych zagadnien inzynierii chemicznej jest

ztozony i skomplikowany, aczkolwiek mozliwy do przeprowadzenia. Stosowane sg w tym celu



zasady podobienstwa geometrycznego lub fizycznego warunkéw procesu, jednak w przypadku

niektorych operacji jest to niecelowe lub nawet niemozliwe (Hartmanshenn et al., 2021).

Model matematyczny stanowi opis rzeczywistego uktadu fizycznego (np. aparatu
chemicznego), zawierajacy zbior symboli 1 relacji matematycznych, opisujacych zjawiska
zachodzace w badanym uktadzie wraz z warunkami i ograniczeniami stosowania. W wielu
przypadkach opis matematyczny wystepuje w formie uktadu réwnan, cz¢sto rézniczkowych
(Jia et al.,, 2020). Niestety, pomimo mozliwosci szczegdétowego odwzorowania i opisu
matematycznego wszystkich zachodzacych w ukladzie zjawisk, bardzo zlozony
i skomplikowany model matematyczny nie jest formg uzyteczng. Jego sformutowanie
pochtonie znaczng ilo§¢ czasu, ajego rozwigzanie bedzie problematyczne lub nawet
niemozliwe. Z tego powodu niezbedne jest okreslenie kompromisu pomiedzy szczegdtowym
a zgrubnym rozwigzaniem, co uzyskiwane jest na podstawie okre§lenia zalozen oraz
uproszczen modelu. Stanowig one swego rodzaju ograniczenia w stosowalnosci modelu
I powinny by¢ jasno okreslone. W praktyce ztozono$¢ modelu czgsto zalezy od posiadanych

mozliwosci jego rozwigzania.

Dzigki cigglemu rozwojowi technologii informatycznych i komputerowych oraz coraz
wigkszej mocy obliczeniowej, mozliwe jest wykonywanie obliczen dla coraz bardziej
ztozonych modeli, ktére prowadza do uzyskania szczegoétowych danych. Mozliwe jest takze
utworzenie modelu symulacyjnego (zwanego czasem symulatorem), wykorzystujacego
uprzednio przygotowany opis matematyczny réoznych zjawisk (Hernandez-Pérez et al., 2020).
Opis matematyczny przedstawia si¢ w formie odpowiednich algorytmoéow, pozwalajacych na
przetworzenie zatozonych danych wejsciowych i wygenerowanie zbioru zadanych wynikow,
reprezentujacych zachowanie analizowanego ukladu w danych warunkach. Innymi stowy
model symulacyjny wykorzystuje opis matematyczny do odtworzenia modelu badanego
obiektu przy pomocy jezyka programowania na maszynie cyfrowej. Prowadzi to do
powstawania uktadow symulujacych prace rzeczywistych uktadoéw, dzieki czemu mozliwe jest
stosunkowo fatwe przeanalizowanie wptywu réznych zjawisk, czgsto na tyle ekstremalnych, ze
niemozliwych do przeprowadzenia w rzeczywistosci (jak np. mozliwo§¢ zbadania przy
okreslaniu norm bezpieczenstwa warunkéw, w ktorych nastepuje przecigzenie uktadu lub
drastyczne zwigkszenie ci$nienia, co w przypadku rzeczywistego uktadu prowadzitoby do
powstania jego nieodwracalnych uszkodzen) Iub problematycznych do okreslenia ze wzgledu

na dostgpng aparatur¢ pomiarowa. Odpowiednio przygotowany model symulacyjny moze



stuzy¢ takze do szkolen obstugi sterujacej praca danej instalacji (réznego rodzaju symulatory

procesowe, np. wirtualna instalacja przemystowa).

Niezaleznie od dobranego rodzaju modelu, modelowanie, czyli analiza wptywu réznych
czynnikow na odpowiedz (zachowanie) reprezentowanego przez model badanego obiektu,
moze by¢ stosowane na wszystkich etapach prac badawczo-rozwojowych od prowadzenia prac
eksperymentalnych, poprzez prace projektowe az do eksploatacji danej instalacji produkcyjnej.
Na etapie eksperymentalnym model moze stuzy¢ do ustalenia zachodzacych mechanizmoéw,
warunkéw procesowych, wplywu czynnikow procesowych na zachowanie uktadu w celu
optymalizacji oraz do pdzniejszego procesu powigkszania skali. Na etapie projektowania
instalacji modelowanie pozwala na dobér odpowiedniego typu aparatéw, ich wymiaréw oraz
sposobu ich potaczenia, tworzac lini¢ technologiczng, na podstawie wlasciwosci dynamicznych
uktadu oraz analizy interakcji wewnatrz procesow, umozliwia okreslenie strategii sterowania
obiektami, a takze symulowania rozruchu oraz zatrzymania pracy instalacji wraz z sytuacjami
alarmowymi, dzigki czemu mozliwe jest opracowanie odpowiednich procedur. Na etapie
eksploatacji danego uktadu modelowanie pozwala na identyfikacj¢ oraz likwidacje mozliwych
awarii systemow technologicznych oraz uktadow pomiarowych, umozliwia optymalizacje
produkcji (np. zwigkszenie wydajnosci) przez okreslenie miejsc limitujgcych proces oraz

szkolenie operatorow.

Modelowanie matematyczne stosowane jest w wielu dziedzinach nauki. W ciagu
ostatnich lat powstaje coraz wigcej prac, gdzie istotnym elementem jest opis matematyczny
badanych zjawisk. Na rysunku 1 przedstawiono przyktadowy wykres obrazujacy ilo$¢ prac
dotyczacych modelowania matematycznego w bazie Web of Science w poszczegodlnych latach
(dla hasta ,,mathematical modeling”). Zaobserwowa¢ mozna rosnacy trend powstajacych
publikacji (co swiadczy o szerokim zainteresowaniu tematyka modelowania matematycznego),
bedacy odpowiedzig na rosngce oczekiwania zarowno srodowiska badaczy, jak i przemystu, ale
takze na ciagly rozwdj dostepnych technik obliczeniowych oraz algorytmoéw i maszyn —
komputeréw oraz serweréw obliczeniowych, pozwalajacych na wykonywanie coraz bardziej

ztozonych obliczen oraz symulacji.
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Rys. 1. Liczba publikacji naukowych w bazie Web of Science tematycznie zwigzanych

z modelowaniem matematycznym w okresie od 1970 do 2022

W inzynierii chemicznej powszechnie stosowane sa opisy matematyczne oraz
utworzone na ich podstawie modele symulacyjne do analizy podstawowych operacji
jednostkowych takich jak procesy mechaniczne (np. mieszanie) (C. Chen et al., 2015)
i procesOw transportu ciepta (np. konwekcja (Jalil, 2021)) i masy (np. absorpcja (H. Chen et al.,
2021)) w réznego typu aparatach. Do opisu matematycznego tych procesow uzywa sie przede
wszystkim rownan zachowania masy (rownanie ciggtosci, bilanse materiatowe), pedu (druga
zasada dynamiki Newtona) i energii (pierwsza zasada termodynamiki). Dodatkowo stosowane
sg réwnania transportowe dotyczace dyfuzji masy, wnikania 1 przewodzenia ciepta oraz
lepkosci ptynu (prawo Newtona). Ponadto jesli zachodzi taka konieczno$¢, do modelu
wprowadzane s3 réwnania opisujace stan (np. zmiany gestosci, ciepla wlasciwego wraz
Z temperaturg), rtownowage termodynamiczng pomiedzy fazami oraz rownania kinetyki reakcji
chemicznych. Zastosowanie zbyt duzej liczby roéwnan w modelu moze powodowaé, jak
wspomniano wczesniej, utrudnienie jego rozwigzania. Z tego powodu stosuje si¢ rozne
podejscia pozwalajace na uproszczenie opisu istotnych zalezno$ci przy zachowaniu
odpowiedniej doktadnosci uzyskanych rezultatow. Oceng zastosowanego podejs$cia wykonuje
si¢ poprzez walidacje, czyli oceng zbiezno$ci danych otrzymanych podczas predykcji z danymi

uzyskanymi eksperymentalnie (Bouras et al., 2021).



Przyktadowym podejSciem stosowanym w inzynierii chemicznej jest analiza
wymiarowa, pozwalajaca na wyznaczenie istotnych czynnikow wplywajacych na dany proces
oraz interakcji zachodzacych miedzy nimi. Pozwala to na utworzenie opisu matematycznego
przy zastosowaniu liczb bezwymiarowych oraz zaleznosci sformutowanych na podstawie
bezwymiarowych kryteriow. Réwnania korelacyjne pozwalajg na pédzniejszg predykcije
rezultatbw procesu w danych warunkach, czesto z wysoka dokladnoscig. Liczby
bezwymiarowe stosowane sg takze jako kryterium w procesie przenoszenia skali (np. zalozenie
stalej wartosci wybranych liczb kryterialnych opisujacych podobienstwo pdl fizycznych oraz
inwariantow geometrycznych). Innym podej$ciem do modelowania proceséw, w ktorych biorg
udziat ptyny lub ich mieszaniny w réznej formie (takze mieszaniny ptyndéw z ciatami stalymi
w formie dyspersji lub zl6z fluidalnych), stosowanym w inzynierii chemicznej jest
obliczeniowa dynamika ptynéw (z ang. Computational Fluid Dynamics, w skrocie CFD).
Dzigki analizom CFD wyznacza si¢ termodynamiczne witasciwosci ptynu (np. temperatura,
ci$nienie) w funkcji jego predkosci (J. Chen & Brooks, 2021). Tego typu modele wykorzystuja
roéwnania Naviera-Stokesa oraz dodatkowe réwnania transportu (opisujacych jak wielkos¢
skalarna np. temperatura lub stezenia sktadnika zmienia si¢ W czasie i przestrzeni) i kinetyki do
zobrazowania i przeanalizowania proceséw zachodzacych w aparatach (Chaurasiya & Singh,
2022). Modelowanie CFD jest przydatne zwlaszcza w etapach projektowania i optymalizacji
instalacji, poniewaz pozwala na doktadng analize 1 wizualizacj¢ cyrkulacji i przeptywu ptynu
przez poszczegdlne elementy aparatu oraz okreslenie wptywu réznych czynnikow na jego
pracg, co daje wiedz¢ o dziataniu badanego aparatu iumozliwia weryfikacje zalozen
projektowych bez koniecznosci wykonywania kosztownych eksperymentow (Shabani et al.,
2021; Sutariya et al., 2022; Wang et al., 2022).

Kolejnym przykladem modelowania stosowanego w inzynierii chemicznej jest
modelowanie dynamiczne. Modelowanie dynamiczne opisuje w jaki sposob parametry
charakteryzujgce badany uktad zmieniajg si¢ w czasie. Co wazne, w takim podejSciu istotne sg
funkcje ciagte opisujace sygnaly wchodzace i wychodzace z badanego obiektu (informacjg
przenoszong przez strumien, np. stezenie lub temperature), a nie sam proces zachodzacy we
wnetrzu obiektu. Modelowanie dynamiczne zwane jest potocznie modelem tzw. ,,czarnej
skrzynki”. Ten typ modelu w postaci ogdlnej korzysta z rownania rézniczkowego w formie
liniowej o statych wspotczynnikach (dla ciaglego uktadu liniowego; uklady nieliniowe mozna
podda¢ procesowi linearyzacji), przedstawiajac wprost zalezno$¢ wyjscia ukladu od jego

wejscia z pominigciem wewnetrznego stanu uktadu. Taki opis pozwala na wyprowadzenie



transmitancji operatorowej - powigzanie wymuszenia dziatajacego na uktad z jego odpowiedzig
lub okreslenia wiasciwosci przejScia sygnalu przez obiekt (tzw. funkcji przejscia), co
charakteryzuje procesy zachodzace w badanym obiekcie, wpltywajace na zmiany sygnatu.
Modelowanie dynamiczne pozwala na zbadanie szybkos$ci zmian, jakie zachodza w uktadzie
oraz na tworzenie prognoz odpowiedzi ukladu przy zmianie sygnatu wejsciowego pod
wplywem roznych parametrow, ktore sg czesto niemozliwe do opracowania przy zastosowaniu

innego rodzaju modeli (YANG et al., 2021).

W inzynierii bioprocesowej stosowane sa powszechnie modele kinetyczne zwigzane
z opisem wzrostu materii ozywionej (biomasy). Podstawowym modelem Kkinetycznym
stosowanym do opisu wzrostu mikroorganizméw jest model Monoda (Dawi & Sanchez-Vila,
2022). Rownanie Monoda wiaze ze sobg stezenie substratow (sktadnikow odzywczych) oraz
specyficzng szybkos¢ wzrostu komorek w srodowisku wodnym. Wykorzystywane sg takze jego
p6zniejsze modyfikacje, dotyczace szczegdtowych warunkow prowadzenia procesu, jak np.
obecno$¢ czynnikow limitujacych wzrost czy niedobor substancji odzywczych. Rzadziej do
opisu procesOw produkcyjnych z zastosowaniem materii ozywionej wykorzystywane sg modele
odnoszace si¢ do Kinetyki formowania produktéw. W tabeli 1 przedstawiono wybrane rownania

modelowe stosowane do opisu bioprocesow.

Tab. 1. Zestawienie wybranych rownan modelowych stosowanych do opisu bioprocesow.

Autorzy Rownanie Zastosowanie
S L . . o
Monod, 1949 U= Umax X +5S Do opisu kinetyki wzrostu mikroorganizméow.
S
U= HmCs Do opisu kinetyki wzrostu mikroorganizmoéw
Andrews, 1968 C T .
(K, + Cy) (1 + VS) w warunkach inhibicji stezenia reagentow.
I
Mason i Millis, _ HasymCs +rCn Do opisu kinetyki wzrostu mikroorganizmow
1976 r= Ki+C, 57 w warunkach inhibicji stezenia reagentow.
Cn . . . . . ,
Moser, 1988 u= HmCs Do opisu klnerk! WZIostu ml'kroorgam’zmow
K, +Cl w warunkach inhibicji stezenia reagentéw.
Nielsen _ (1 _ %) Do opisu kinetyki wzrostu mikroorganizmow
i Villadsen, 1994 K= Hm K; w warunkach inhibicji stezenia biomasy.
Han i C.\M Do opisu kinetyki wzrostu mikroorganizmow
i Levenspiel, .=k [1_[ <1 - 1:) l - | wwarunkach inhibicji stezenia reagentoéw, produktow
1988 i=1 Ci oraz biomasy.




G\ Do opisu kinetyki ik izm6
. _ & pisu kinetyki wzrostu mikroorganizméw
Levenspiel, 1980 K= Hm <1 Cpm) w warunkach inhibicji st¢zenia produktow.
: U Cs Ky N : . o
Nielsen u= . Do opisu kinetyki wzrostu mikroorganizmow
K + Cs C

i Villadsen, 1994 K, + (_p) w warunkach inhibicji stezenia produktow.

Ky

9p = 9p max€ *
Ryu i Humphry, Do opisu kinetyki formowania produktow (produkcja
1972 U/ Umax enzymow).

. 1+ (e = Du/tmax

Do opisu kinetyki formowania produktow (produkcja

Giona, 1976 ap =K -0, + K, penicyliny).
Luedeking —au+ Do opisu kinetyki formowania produktow (produkcja
i Piret, 2000 v H kwasu mlekowego).

Na podstawie dostepnej literatury zZrodlowej stwierdzono, ze najczesciej
wykorzystywane modele opisujace szybkos$¢ wzrostu lub ilo$¢ biomasy, stuzace takze do
optymalizacji warunkéw hodowlanych, nie pozwalaja na calo$ciowa ocene efektywnosci
hodowli materii ozywionej (Tashiro & Yoshimura, 2019). Niestety, szybko$¢ wzrostu komorek
nie zawsze przektada si¢ na wydajno$¢ bioprocesu (zwlaszcza w przypadku produke;ji
metabolitow wtornych) lub koncows ilos¢ wytworzonej biomasy. Z punktu widzenia inzynierii
procesowej, w celu efektywnego prowadzenia procesu wytwarzania biomasy, pod uwage
powinna by¢ wzigta zarowno dynamika wzrostu komorek, jak i koncowe stezenie biomasy.
Ponadto w wielu przypadkach prowadzonych bioproceséw, zwtaszcza podczas analizy wptywu
zewnetrznych parametrow na proliferacje komorek, parametry procesowe takie jak
temperatura, mieszanie, napowietrzanie dobierane sg przez badaczy w sposob arbitralny, bez
zastosowania analizy wptywu parametrow procesowych na zachowanie analizowanego uktadu
(Lee et al., 2008). Nieodpowiedni dobor warunkéw hodowlanych powoduje to, ze dalsza
optymalizacja lub predykcja rezultatow jest czgsto bardzo utrudniona lub tez niemozliwa.
Zastosowanie odpowiedniego opisu matematycznego oraz modelowania moze w znaczacy
sposob usprawni¢ tego typu procesy, co przetozy si¢ na ulatwienie analizy i optymalizacji
procesOw z zastosowaniem materii ozywionej oraz nowej konstrukcji aparatury (jak np.

bioreaktorow) do prowadzenia tych proceséw (Jabbari et al., 2021; Keshtkar et al., 2003).



Literatura;

Babazadeh, M., Irannezhad, M., Abolghasemi, H., Hosseiniyan, S. B., & Ehsani, A. (2022). 3D mathematical
modeling of external mass transfer effect in high-rate adsorption process. Surfaces and Interfaces, 29,
101771. https://doi.org/10.1016/J.SURFIN.2022.101771

Bouras, H., Haroun, Y., Philippe, R., Augier, F., & Fongarland, P. (2021). CFD modeling of mass transfer in
Gas-Liquid-Solid catalytic reactors. Chemical Engineering Science, 233, 116378.
https://doi.org/10.1016/J.CES.2020.116378

Cao, C., Cheng, L., Jia, P., Shi, J., & Dehghanpour, H. (2022). A dynamic fracture model combining with
Laplace transform and synchronous iteration method for transient behavior analysis of a four-zone system.
Journal of Hydrology, 615, 128723. https://doi.org/10.1016/J.JHYDROL.2022.128723

Chaurasiya, R. K., & Singh, K. K. (2022). CFD modelling of mass transfer in liquid—liquid core-annular flow in
a microchannel. Chemical Engineering Science, 249, 117295. https://doi.org/10.1016/J.CES.2021.117295

Chen, C., Jonsson, L. T. L., Tilliander, A., Cheng, G., & Jonsson, P. G. (2015). A mathematical modeling study
of the influence of small amounts of KCI solution tracers on mixing in water and residence time
distribution of tracers in a continuous flow reactor-metallurgical tundish. Chemical Engineering Science,
137, 914-937. https://doi.org/10.1016/J.CES.2015.07.037

Chen, H., Liu, J., Wu, C., & Zhang, T. (2021). A comprehensive mathematical model for analyzing synergistic
effect of oxidation and mass transfer enhancement during UV-Fenton removal of VOCs. Chemosphere,
283, 131021. https://doi.org/10.1016/J. CHEMOSPHERE.2021.131021

Chen, J., & Brooks, C. S. (2021). Experiments and CFD simulation of mass transfer and hydrodynamics in a
cylindrical bubble column. Chemical Engineering Science, 234, 116435.
https://doi.org/10.1016/J.CES.2020.116435

Dawi, M. A., & Sanchez-Vila, X. (2022). Simulating degradation of organic compounds accounting for the
growth of microorganisms (Monod kinetics) in a fully Lagrangian framework. Journal of Contaminant
Hydrology, 251, 104074. https://doi.org/10.1016/J.JCONHYD.2022.104074

Gomes, M. G., Ogliari, A., Fernandes, R. B., & Marques, K. O. (2022). Evaluation of physical models as
creative stimuli in conceptual design of products. Design Studies, 81, 101119.
https://doi.org/10.1016/J.DESTUD.2022.101119

Hartmanshenn, C., Halota, M., Chaksmithanont, P., Leung, C., Khinast, J. G., Papageorgiou, C. D., Mitchell, C.,
Quon, J. L., & Glasser, B. J. (2021). Scale up of heat transfer for dry granular material in a cylindrical
bladed mixer. Powder Technology, 385, 336-347. https://doi.org/10.1016/J.POWTEC.2021.02.074

Hemmat Esfe, M., Motallebi, S. M., & Toghraie, D. (2022). Optimal viscosity modelling of 10W40 oil-based
MWCNT (40%)-TiO2 (60%) nanofluid using Response Surface Methodology (RSM). Heliyon, 8(12),
€11944. https://doi.org/10.1016/J.HELIYON.2022.E11944

Hernandez-Pérez, L. G., Ramirez-Marquez, C., Segovia-Hernandez, J. G., & Ponce-Ortega, J. M. (2020).
Simultaneous structural and operating optimization of process flowsheets combining process simulators
and metaheuristic techniques: The case of solar-grade silicon process. Computers & Chemical
Engineering, 140, 106946. https://doi.org/10.1016/J. COMPCHEMENG.2020.106946

Jabbari, B., Jalilnejad, E., Ghasemzadeh, K., & lulianelli, A. (2021). Modeling and optimization of a membrane
gas separation based bioreactor plant for biohydrogen production by CFD-RSM combined method.
Journal of Water Process Engineering, 43, 102288. https://doi.org/10.1016/J.JWPE.2021.102288

Jalil, S. M. (2021). Mathematical and numerical predictions for optimum perfect mixing by bulk convective
oscillatory exchange. International Journal of Heat and Mass Transfer, 167, 120792.
https://doi.org/10.1016/J.1IJHEATMASSTRANSFER.2020.120792

Jia, X,, Li, J., Lin, R., & Chen, Z. (2020). Mathematical modeling of dynamic mass transfer in cyclic solvent
injection. Journal of Petroleum Science and Engineering, 184, 106573.
https://doi.org/10.1016/J.PETROL.2019.106573

Keshtkar, A., Meyssami, B., Abolhamd, G., Ghaforian, H., & Asadi, M. K. (2003). Mathematical modeling of
non-ideal mixing continuous flow reactors for anaerobic digestion of cattle manure. Bioresource
Technology, 87(1), 113-124. https://doi.org/10.1016/S0960-8524(02)00104-9

Lee, S. C,, Lee, S. J., Kim, S. H., Park, I. H., Lee, Y. S., Chung, S. Y., & Choi, Y. L. (2008). Characterization of
new biosurfactant produced by Klebsiella sp. Y6-1 isolated from waste soybean oil. Bioresource
Technology, 99(7), 2288-2292. https://doi.org/10.1016/J.BIORTECH.2007.05.020



Lyu, B., Chen, Y., & Li, Y. (2020). Graph Theory-Based Mathematical Calculation Modeling for Temperature
Distribution of LED Lights’ Convective Cooled Heat Sinks under Moisture Environment. Mathematical
Problems in Engineering, 2020, 2534238. https://doi.org/10.1155/2020/2534238

Pedersen, T. A., & Pedersen, E. (2012). Bond graph modelling of marine power systems. Mathematical and
Computer Modelling of Dynamical Systems, 18(2), 153-173.
https://doi.org/10.1080/13873954.2011.603735

Shabani, M. O., Baghani, A., Rahimipour, M. R., Razavi, M., Zakeri, M., & Heydari, F. (2021). Application of
the combined CFD and swarm intelligence for optimization of baffles number in a mixer-settler. Journal of
the Indian Chemical Society, 98(12), 100241. https://doi.org/10.1016/J.J1CS.2021.100241

Sutariya, B., Sargaonkar, A., Markam, B. K., & Raval, H. (2022). 3D CFD study and optimisation of static mixer
type feed spacer for reverse osmosis. Chemical Engineering Journal Advances, 11, 100335.
https://doi.org/10.1016/J.CEJA.2022.100335

Tashiro, T., & Yoshimura, F. (2019). A neo-logistic model for the growth of bacteria. Physica A: Statistical
Mechanics and Its Applications, 525, 199-215. https://doi.org/10.1016/J.PHYSA.2019.03.049

Wang, Y., Li, D., Zhu, Y., Liu, J., Chen, H., Guo, Q., Du, C., Miao, Z., Cui, L., Tian, F., Liu, J., & Zheng, H.
(2022). Simulation and selection of static mixer, the core equipment of middle-low temperature coal tar
pretreatment, based on the computational fluid dynamics. Chemical Engineering and Processing - Process
Intensification, 173, 108816. https://doi.org/10.1016/J.CEP.2022.108816

YANG, R., Tran, C. T., & Zoughaib, A. (2021). An analytical model to study the dynamic response of heat
exchanger network. International Journal of Heat and Mass Transfer, 176, 121461.
https://doi.org/10.1016/J.1IJHEATMASSTRANSFER.2021.121461

Cel i zakres prac badawczych

Glownym celem moich badan, stanowigcych osiagnigcie habilitacyjne, byto wykonanie
modelowania matematycznego wybranych aparatéw i procesow stosowanych w inzynierii
chemicznej. Do opisu zagadnien zwigzanych z przedmiotem moich naukowych zainteresowan
zaproponowatem zastosowanie nowych Kkryteriéw oraz procedur matematycznych, ktore
pozwolity na wykonanie analizy wptywu parametrow procesowych dla wybranych procesow
i bioprocesow. Rezultaty otrzymane w wyniku modelowania zostaly poddane procesowi
walidacji przy wykorzystaniu danych doswiadczalnych, co pozwolito na ocen¢ doktadno$ci
1 uzytecznosci zaproponowanych modeli. Uzyty opis matematyczny byt réwniez podstawg do
przeprowadzenia optymalizacji procesowej dla analizowanych zagadnien, co pozwolito na
wyznaczenie optymalnych warunkoéw dla analizowanych procesow. Szczegotowe cele

badawcze prezentuja si¢ nastepujaco:

1) Analiza wplywu parametrow procesowych oraz hydrodynamiki wybranych
mieszalnikow przeplywowych z zastosowaniem modelowania matematycznego
i metod CFD na procesy wymiany ciepta, masy oraz pedu.

2) Analiza hydrodynamiki ptynu w uktadach jedno- i wielofazowych oraz operacji
jednostkowych (m. in. mieszania, konwekcji, absorpcji) towarzyszacych procesom
prowadzonym w bioreaktorach zbiornikowych 2z mieszaniem mechanicznym

z zastosowaniem modelowania matematycznego.



3) Analiza hydrodynamiki ptynu w uktadach jedno- i wielofazowych oraz operacji
jednostkowych towarzyszacych procesom prowadzonym w bioreaktorze
wspomaganym polem elektromagnetycznym z zastosowaniem modelowania
matematycznego.

4) Zaproponowanie nowych kryteriow i procedur do oceny oraz opisu bioprocesOw
z zastosowaniem mikroorganizméw oraz wiruséw (bakteriofagow).

5) Modelowanie dynamiczne wybranych aparatow i bioprocesow oraz optymalizacja

procesowa .

W wyniku przeprowadzonych prac badawczych opublikowano cykl 16 publikacji
naukowych, zebranych pod wspolnym tytutem: Modelowanie matematyczne wybranych
proceséw inzynierii chemicznej i bioprocesowej. Osiagnigcie naukowe wspiera 19
przyznanych patentow, dotyczacych nowych rozwigzan, powstatych na podstawie wynikéw
prac badawczych opublikowanych w niniejszym cyklu. Kopie publikacji oraz o$wiadczenia
wspoélautoréw o wktladzie w powstanie danej publikacji zostaly umieszczone odpowiednio
W zalgcznikach 5.1 oraz 5.2.

Cykl publikacji przedstawia si¢ nastepujaco:

Przed uzyskaniem stopnia doktora:
[C1] Konopacki M., Kordas M., Fijatkowski K., Rakoczy R. (2015): Computational Fluid

Dynamics and Experimental Studies of a New Mixing Element in a Static Mixer as a Heat
Exchanger, Chemical and Process Engineering, 36(1), 59-72. DOI: 10.1515/cpe-2015-0005

Moj wkiad w powstanie tej pracy stanowi wspotautorstwo koncepcji pracy, przeprowadzenie
modelowania CFD, opracowanie oraz analiza uzyskanych wynikow numerycznych, wykonanie
opisu matematycznego do wyznaczenia lokalnych wartosci wspolczynnika wnikania ciepta oraz
liczby Nusselta, ocena procesu wymiany ciepta na podstawie korelacji liczb bezwymiarowych,

redakcja tekstu publikacji we wspotpracy z innymi wspolautorami.

[C2] Rakoczy R., Kordas M., Gradzik P., Konopacki M., Story G. (2013): Experimental
study and mathematical modeling of the residence time distribution in magnetic mixer, Polish
Journal of Chemical Technology, 15(2), 53-60. DOI: 10.2478/pjct-2013-0024

MOoj wktad w powstanie tej pracy stanowi wykonanie opisu matematycznego w formie uktadu
liniowych rownan rézniczkowych bazujgcych na réownaniu cigglosci objetosci kontrolnej do

wyznaczenia krzywych czasu przebywania plynu oraz modelu w formie transmitancji



operatorowej, opracowanie oraz analiza uzyskanych wynikow numerycznych, redakcja czesci

tekstu publikacji we wspoipracy z innymi wspotautorami.

[C3] Rakoczy R., Kordas M., Story G., Konopacki M. (2014): The characterization of the
residence time distribution in a magnetic mixer by means of the information entropy, Chemical
Engineering Science, 105, 191-197. DOI: 10.1016/j.ces.2013.10.014

Moj wktad w powstanie tej pracy stanowi wykonanie opisu matematycznego bazujgcego na
definicji entropii informacji oraz kryterium informacyjnego do oceny procesu mieszania,
opracowanie oraz analiza uzyskanych wynikow numerycznych, redakcja czesci tekstu

publikacji we wspdlpracy z innymi wspotautorami.

Po uzyskaniu stopnia doktora:

[C4] Konopacki M., Kordas M., Rakoczy R. (2019): Intensification of free-convection heat
transfer in magnetically assisted bioreactor, Chemical and Process Engineering - Inzynieria
Chemiczna i Procesowa, 40, 3, 293-304. DOI: 10.24425/cpe.2019.130208

Moj wktad w powstanie tej pracy stanowi wspotautorstwo koncepcji pracy, wspotautorstwo
koncepcji  magnetycznie ~ wspomaganego  bioreaktora,  przeprowadzenie  badan
doswiadczalnych, wykonanie opisu matematycznego dotyczgcego procesu wymiany ciepta w
bioreaktorze wspomaganym polem magnetycznym bazujgcym na konwekcji naturalnej,
wykonanie analizy uzyskanych wynikow oraz ocena wplywu wirujqcego pola magnetycznego
na proces wymiany ciepta, redakcja tekstu publikacji we wspotpracy z innymi wspotautorami.

Jestem autorem korespondencyjnym tej pracy.

[C5] Konopacki M., Jedrzejczak-Silicka M., Szymanska K., Mijowska E., Rakoczy R.
(2021): Effect of rotating magnetic field on ferromagnetic structures used in hyperthermia,
Journal of Magnetism and Magnetic Materials, 518, 1-8. DOI: 10.1016/j.jmmm.2020.167418
Moj wkiad w powstanie tej pracy stanowi wspotautorstwo koncepcji pracy, wspotautorstwo
koncepcji konstrukcji magnetycznie wspomaganego bioreaktora, wykonanie czesci badan
doswiadczalnych  dotyczqcych pola  elektromagnetycznego i temperatury zawiesiny
nanoczgstek, opracowanie oraz zastosowanie opisu matematycznego do opisu procesu
ogrzewania, wyznaczenie wspotczynnika SARspecitic na podstawie kryteriow dynamicznych,

redakcja czesci tekstu publikacji we wspotpracy z innymi wspélautorami.



[C6] Rakoczy R., Konopacki M., Lechowska J., Bubnowska M., Hiirter A., Kordas M.,
Fijatkowski K., 2018. Gas to liquid mass transfer in mixing system with application of rotating
magnetic field, Chemical Engineering & Processing: Process Intensification, 130, 11-18. DOI:
10.1016/j.cep.2018.05.013

Moj wkiad w powstanie tej pracy stanowi wspotautorstwo koncepcji pracy, wspotautorstwo
koncepcji konstrukcji magnetycznie wspomaganego bioreaktora, wykonanie czesci badan
doswiadczalnych zwigzanych z polem elektromagnetycznym, wykonanie opisu matematycznego
do korelacji wspotczynnika wnikania masy z parametrami procesowymi zwigzanymi z polem
magnetycznym, mieszaniem oraz predkoscig gazu, opracowanie opisu matematycznego do
oceny procesu wymiany masy, redakcja czesci tekstu publikacji we wspolpracy z innymi

wspolautorami.

[C7] Kordas M., Konopacki M., Grygorcewicz B., Augustyniak A., Musik D., Wojcik K.,
Jedrzejczak-Silicka M., Rakoczy R. (2020): Hydrodynamics and Mass Transfer Analysis in
BioFlow® Bioreactor Systems, Processes, 8, 10, 1-21. DOI: 10.3390/pr8101311

Moj wktad w powstanie tej pracy stanowi wspotautorstwo koncepcji pracy, wykonanie czesci
badan doswiadczalnych zwigzanych z hydrodynamikq bioreaktorow, przeprowadzenie
modelowania CFD, wykonanie opisu matematycznego do oceny procesu mieszania (czas
mieszania, zapotrzebowanie na moc mieszania, energia mieszania) oraz procesu wymiany masy
w analizowanych bioreaktorach, opracowanie danych numerycznych, redakcja czesci tekstu

pracy we wspolpracy z innymi wspotautorami.

[C8] Krychowska A., Kordas M., Konopacki M., Grygorcewicz B., Musik D., Wojcik K.,
Jedrzejczak-Silicka M., Rakoczy R. (2020): Mathematical Modeling of Hydrodynamics in
Bioreactor by Means of CFD-Based Compartment Model, Processes, 8, 10, 1-12.
DOI: 10.3390/pr8101301

MOoj wktad w powstanie tej pracy stanowi wspotautorstwo koncepcji pracy, przeprowadzenie
modelowania CFD, opracowanie struktury blokowej modelu matematycznego bioreaktora
bazujgc na wynikach symulacji numerycznych, opracowanie modelu matematycznego
bioreaktora, walidacja danych uzyskanych z modelu, redakcja czesci tekstu publikacji we

wspolpracy z innymi wspotautorami.

[C9] Konopacki M., Jabtonska J., Dubrowska K., Augustyniak A., Grygorcewicz B.,
Glizniewicz M., Wréblewki E., Kordas M., Dolegowska B., Rakoczy R. (2022): The Influence



of Hydrodynamic Conditions in a Laboratory-Scale Bioreactor on Pseudomonas aeruginosa
Metabolite Production, Microorganisms, 11, 1, 1-14. DOI: 10.3390/microorganisms11010088
Moj wktad w powstanie tej pracy stanowi wspotautorstwo koncepcji pracy, przeprowadzenie
czesci badan dotyczgcych hydrodynamiki i wymiany masy w bioreaktorze, wykonanie opisu
matematycznego oraz przeprowadzenie obliczen, wykonanie modelowania CFD, walidacja
danych uzyskanych z modelowania, opracowanie oraz analiza czesci wynikow, redakcja tekstu
publikacji we wspolpracy z innymi wspotautorami. Jestem autorem korespondencyjnym tej

pracy.

[C10] Konopacki M., Augustyniak A., Grygorcewicz B., Dolegowska B., Kordas M.,
Rakoczy R. (2020): Single Mathematical Parameter for Evaluation of the Microorganisms’
Growth as the Objective Function in the Optimization by the DOE Techniques,
Microorganisms, 8, 11, 1-11. DOI: 10.3390/microorganisms8111706

Moj wkiad w powstanie tej pracy stanowi opracowanie koncepcji pracy, zaproponowanie opisu
matematycznego w formie nowego parametru (growth factor) do oceny wzrostu
mikroorganizmow bazujgcego na krzywej wzrostu mikroorganizmow, opracowanie planu
eksperymentu oraz procedury optymalizacji temperatury wzrostu bakterii, redakcja tekstu
publikacji we wspoilpracy z innymi wspotautorami. Jestem autorem korespondencyjnym tej

pracy.

[C11] Konopacki M., Augustyniak A., Grygorcewicz B., Dotggowska B., Kordas M.,
Rakoczy R. (2022): Growth optimization of Klebsiella pneumoniae in magnetically assisted
bioreactor, Chemical and Process Engineering - Inzynieria Chemiczna i Procesowa, 43, 3, 289-
304. DOI: 10.24425/cpe.2022.140833

Moj wktad w powstanie tej pracy stanowi wspotautorstwo koncepcji pracy, wspotautorstwo
koncepcji  magnetycznie  wspomaganego bioreaktora, przygotowanie planowania
eksperymentu, opracowanie opisu matematycznego do oceny wzrostu komorek bakterii
W roznych warunkach z zastosowaniem wskaznika growth factor, przeprowadzenie procesu
optymalizacji, walidacja otrzymanych rezultatow, redakcja tekstu publikacji we wspolpracy

Z innymi wspotautorami. Jestem autorem korespondencyjnym tej pracy.

[C12] Konopacki M., Grygorcewicz B., Dolegowska B., Kordas M., Rakoczy R. (2020):
PhageScore: a simple method for comparative evaluation of bacteriophages lytic activity,
Biochemical Engineering Journal, 161, 1-7. DOI: 10.1016/j.bej.2020.107652



Moj wktad w powstanie tej pracy stanowi wspotautorstwo koncepcji pracy, opracowanie opisu
matematycznego dotyczgcego nowego parametru do oceny aktywnosci litycznej bakteriofagow
o nazwie PhageScore bazujgcego na krzywej wzrostu i obumierania komorek
mikroorganizmow, wykonanie obliczen wskaznika PhageScore dla badanych przypadkow,
walidacja otrzymanych rezultatow, redakcja tekstu publikacji we wspoilpracy z innymi

wspotautorami. Jestem autorem korespondencyjnym tej pracy.

[C13] Grygorcewicz B., Roszak M., Rakoczy R., Augustyniak A., Konopacki M., Jabtonska
J., Serwin N., Cecerska-Hery¢ E., Kordas M., Galant K., Dotegowska B. (2022): PhageScore-
based analysis of Acinetobacter baumannii infecting phages antibiotic interaction in liquid
medium, Archives of Microbiology, 204, 421. DOI: 10.1007/s00203-022-03020-7

Moj wktad w powstanie tej pracy stanowi wykonanie opisu matematycznego polegajgcego na
zastosowaniu opracowanego wczesniej parametru PhageScore do oceny interakcji
bakteriofagow z antybiotykami w terapii lgczonej, przeprowadzenie obliczen, opracowanie
| analiza danych dotyczqcych parametru PhageScore, redakcja czesci tekstu publikacji we

wspoipracy z innymi wspotautorami.

[C14] Konopacki M., Grygorcewicz B., Roszak M., Mitek D., Kordas M., Rakoczy R. (2022):
Dynamic modeling of bacteriophages production process, Chemical and Process Engineering -
Inzynieria Chemiczna i Procesowa, 43, 4, 471-482. DOI: 10.24425/cpe.2022.142287

Moj wkiad w powstanie tej pracy stanowi opracowanie koncepcji pracy, przygotowanie opisu
matematycznego polegajgcego na opracowaniu funkcji opisujgcych wzrost mikroorganizmow
(takie w obecnosci bakteriofagow) w dziedzinie czasu oraz dziedzinie liczby zespolonej
Laplace’a oraz modelu dynamicznego w formie transmitancji operatorowej, przygotowanie
struktury modelu w programie Matlab Simulink, wykonanie obliczen i modelowania na
podstawie danych doswiadczalnych, walidacja wuzyskanych rezultatow, redakcja tekstu
publikacji we wspoilpracy z innymi wspotautorami. Jestem autorem korespondencyjnym tej

pracy.

[C15] Konopacka A., Konopacki M., Kordas M., Rakoczy R. (2019): Mathematical modeling
of ethanol production by Saccharomyces cerevisiae in batch culture with non-structured model,
Chemical and Process Engineering - Inzynieria Chemiczna i Procesowa, 40, 3, 281-291. DOI:
10.24425/cpe.2019.130207



MOoj wktad w powstanie tej pracy stanowi wspolautorstwo koncepcji pracy, opracowanie opisu
matematycznego dotyczqcego stezenia biomasy oraz produkcji etanolu i zuzycia substratow,
modelu niestrukturalnego produkcji etanolu przez drozdze, wykonanie modelowania, walidacja
oraz analiza otrzymanych rezultatow, redakcja tekstu publikacji we wspolpracy z innymi

wspolautorami. Jestem autorem korespondencyjnym tej pracy.

[C16] Konopacki M., Grygorcewicz B., Kordas M., Ossowicz-Rupniewska P., Nowak A.,
Peruzynska M., Rakoczy R. (2022): Intensification of bacterial cellulose production process
with sequential electromagnetic field exposure aided by dynamic modeling, Biochemical
Engineering Journal, 182, 1-14. DOI: 10.1016/j.bej.2022.108432

Moj wktad w powstanie tej pracy stanowi opracowanie koncepcji pracy, wspotautorstwo
koncepcji magnetycznie wspomaganego bioreaktora, opracowanie opisu matematycznego
dotyczgcego wzrostu komorek bakterii i produkcji celulozy w formie funkcji w dziedzinie czasu
oraz w dziedzinie liczby zespolonej Laplace’a oraz modelu dynamicznego w formie
transmitancji operatorowej, przygotowanie struktury modelu w programie Matlab Simulink,
przeprowadzenie modelowania, wykonanie obliczen, walidacja oraz analiza rezultatow,
redakcja tekstu publikacji we wspolpracy z innymi wspotautorami.  Jestem autorem

korespondencyjnym tej pracy.

Wykaz przyznanych patentow zwiazanych z osiagni¢ciem naukowym w formie
cyklu publikacji

[P1] Konopacki M., Story G., Kordas M., Rakoczy R., Mieszadlo, patent PL229812
(udzielony 31.08.2018).

[P2] Story G., Konopacki M., Kordas M., Rakoczy R., Mieszadlo, zwtaszcza do mieszania
mediow o roznej gestosei i lepkosci, patent PL232139 (udzielony 31.05.2019).

[P3] Story G., Konopacki M., Kordas M., Rakoczy R., Mieszalnik, zwtaszcza do mieszania
cieczy o roznej gestosci i lepkosci, zgloszenie patentowe PL232140 (udzielony
31.05.2019).

[P4] Kordas M., Cudak M., Konopacki M., Musiat M., Rakoczy R., Mieszadlo wstegowe
zwlaszcza do biocieczy, patent PL233627 (udzielony 29.11.2019).

[P5] Konopacki M., Kordas M., Rakoczy R., Przegroda mieszalnika, zwtaszcza do
mieszalnikow mechanicznych, patent PL234239 (udzielony 31.01.2020).



[P6]

[P7]

[P8]

[P9]

[P10]

[P11]

[P12]

[P13]

[P14]

[P15]

[P16]

[P17]

[P18]

Konopacki M., Kordas M., Rakoczy R., Mieszalnik mechaniczny z przegrodami,
patent 234240 (udzielony 31.01.2020).

Konopacki M., Kordas M., Rakoczy R., Fijatkowski K., Zywicka A., Peitler D.,
Przeptywowy mieszalnik statyczny, patent PL234241 (udzielony 31.01.2020).
Konopacki M., Kordas M., Rakoczy R., Fijatkowski K., Zywicka A., Peitler D.,
Przeptywowe mieszadto statyczne, patent PL234244 (udzielony 31.01.2020).
Prajwowski K., Kordas M., Konopacki M., Rakoczy R., Mieszalnik statyczny, patent
PL234243 (udzielony 31.01.2020).

Prajwowski K., Kordas M., Konopacki M., Rakoczy R., Statyczny element
mieszajacy, patent PL234242 (udzielony 31.01.2020).

Zywicka A., Peitler D., Junka A., Fijalkowski K., Rakoczy R., Drozd R., Kordas M.,
Konopacki M., Sposob wytwarzania celulozy bakteryjnej, patent PL227860
(udzielony 31.01.2018).

Rakoczy R., Kordas M., Fijatkowski K., Konopacki M., Zywicka A., Peitler D.,
Dwukomorowy reaktor do magnetycznego wspomagania proceséw chemicznych i
uktad z tym reaktorem, patent PL227303 (udzielony 30.11.2017).

Rakoczy R., Kordas M., Fijatkowski K., Konopacki M., Zywicka A., Peitler D.,
Drozd R., Niesyn R., Chyla M., Wspomagany magnetycznie reaktor przeptywowy,
patent PL235242 (udzielony 15.06.2020).

Rakoczy R., Kordas M., Fijatkowski K., Konopacki M., Drozd R., Zywicka A., Peitler
D., Wspomagany magnetycznie bioreaktor, patent PL233631 (udzielony 29.11.2019).
Rakoczy R., Kordas M., Fijatkowski K., Konopacki M., Zywicka A., Peitler D.,
Drozd R., Wspomagany magnetycznie bioreaktor, patent PL233632 (udzielony
29.11.2019).

Rakoczy R., Kordas M., Fijatkowski K., Konopacki M., Drozd R., Zywicka A., Peitler
D., Wspomagany magnetycznie reaktor wielofazowy, patent PL236157 (udzielony
14.12.2020).

Rakoczy R., Kordas M., Fijatkowski K., Konopacki M., Drozd R., Zywicka A., Peitler
D., Wspomagany magnetycznie reaktor wielofazowy, patent PL236156 (udzielony
14.12.2020).

Jastrzebska K., Lechowska J., Kordas M., Rakoczy R., Konopacki M., Wspomagany
magnetycznie bioreaktor airlift z cyrkulacja wewnetrzna, patent PL240730 (udzielony
23.05.2022).



[P19] Grygorcewicz B., Konopacki M., Rakoczy R., Nawrotek P., Augustyniak A.,
Dwuetapowy proces produkcji bakteriofagdw, patent PL237975 (udzielony
14.06.2021).

Omowienie uzyskanych wynikow

Badania w ramach tematyki mojej pracy habilitacyjnej rozpoczatem od analizy
procesow transportu pedu i ciepta w mieszalniku Statycznym z zastosowaniem metod i narzedzi
matematycznych (takich jak wuklady liniowych roéwnan rozniczkowych, korelacji
bezwymiarowych liczb kryterialnych, modelowania dynamicznego) oraz modelowania CFD
[C1]. Mieszalnik statyczny stanowi zazwyczaj przewdd o przekroju okragtym, wewnatrz
ktérego umieszczone sg roznego rodzaju ksztattki, majace za zadanie zmiang kierunku
przeptywu strug ptynu, wywotujac efekt mieszania | zwigkszenie burzliwosci
W przeptywajacym przez aparat plynie. Ze wzgledu na niskie koszty operacyjne oraz
utrzymania, brak uszczelnien mechanicznych, a przede wszystkim wytwarzanie relatywnie
niskich warto$ci napr¢zen §cinajacych, ktére moga prowadzi¢ do uszkodzenia komorek, co jest
istotne zwlaszcza przy wszelkiego rodzaju bioprocesach (Grein et al., 2019), tego typu
mieszalniki stanowig dobra alternatyw¢ dla klasycznych mieszalnikow z mieszadtem

obrotowym.

Badany mieszalnik statyczny wyposazony byt w 5 ksztattek nowej konstrukcji oraz
zewngtrzny plaszcz grzejny zasilany para wodng. W trakcie badan eksperymentalnych
wyznaczono zmiany temperatur ptynu w obrebie objetosci mieszalnika, co pozwolito mi na
wyznaczenie lokalnych warto$ci wspotczynnika wnikania ciepta od $cianki aparatu do rdzenia
ptynu. Na podstawie wartosci lokalnych wspotczynnikow wnikania ciepta wyznaczytem
lokalng bezwymiarowa liczb¢ Nusselta, a nast¢pnie zaproponowatem opis matematyczny
W postaci zaleznosci liczby Nusselta od liczby Pécleta, modutu lepkosci oraz modutu wymiaru
liniowego. Zaproponowana korelacja postuzyta mi do oceny stopnia intensyfikacji procesu
wymiany ciepla w aparacie przy zastosowaniu badanych ksztattek. Otrzymane wyniki
poréwnalem z danymi literaturowymi dotyczacymi pustego przewodu, wykazujac poprawe
wydajnosci procesu wymiany ciepta w analizowanym aparacie do nawet 880%, dzigki
intensyfikacji procesu mieszania w mieszalniku. W drugim etapie przeprowadzitem
modelowanie CFD badanego uktadu. Wyznaczone profile rozkladu temperatur w obrebie
objetosci mieszalnika pozwolity mi na przeprowadzenie obliczen dotyczacych lokalnych

wspolczynnikéw wnikania ciepta oraz liczb kryterialnych Nusselta oraz Pécleta, analogicznie



jak dla danych eksperymentalnych. Stwierdzitem, ze dane otrzymane z modelowania CFD
pozwalaja na bardzo dobre odwzorowanie warunkoéw rzeczywistych, a btad wzgledny wynosit
ponizej 15%. Swiadczy to 0 mozliwosci zastosowania modelowania opartego na obliczeniowej
dynamice ptynéw w badaniach nowych konstrukcji ksztattek mieszalnika bez koniecznos$ci
wykonywania czasochtonnych eksperymentow. Dodatkowo rozktad linii pradu ptynu (tzw.
streamlines) w mieszalniku otrzymany w czasie modelowania pozwala na wizualizacj¢ procesu
mieszania zachodzacego wewnatrz aparatu, co jest czesto niemozliwe lub bardzo utrudnione
do uzyskania na drodze eksperymentalnej. Korzystajac z opracowanego podejscia, bazujacego
na modelowaniu CFD, analogicznie jak to opisano w publikacji [C1] na dalszym etapie prac
badawczych przeprowadzilem analizy efektywnos$ci pracy mieszalnikow statycznych, ktore
wyposazone byly w nowe konstrukcje ksztattek wlasnego pomystu. Najbardziej obiecujace
rozwiazania konstrukcyjne zostaly opracowane przeze mnie i wspotautorow w formie zgloszen

patentowych, co poskutkowato przyznaniem czterech patentow [P7-P10].

Mieszalniki statyczne, pomimo wielu swoich zalet, sg rzadziej stosowane w inzynierii
bioprocesowej, niz aparaty zbiornikowe z mieszadlem mechanicznym, ktdre pracujg zazwyczaj
w rezimie okresowym lub potciggltym. Jednakze mieszalniki mechaniczne nie sg korzystne przy
zastosowaniach do procesOw biotechnologicznych ze wzglgdu na relatywnie wysokie
napre¢zenia $cinajagce wytwarzane przez mieszadla. Z tego powodu, korzystajac w dalszym
ciggu z modelowania CFD, w kolejnym etapie prac badawczych skupitem si¢ na poszukiwaniu
nowych rozwigzan konstrukcyjnych mieszadet lub mieszalnikéw do realizacji procesu
mieszania bez wytwarzania wysokich naprezen S$cinajacych. Prace te poskutkowaly
zaproponowaniem kilku nowych rozwigzan konstrukcyjnych mieszalnikow, mieszadet oraz

przegrod, ktore przetozyty si¢ na uzyskanie 6 patentow [P1-P6].

Rozwigzaniem, ktére zdecydowatem si¢ zbada¢ bardziej szczegdtowo jest mieszalnik
magnetyczny. W mieszalniku magnetycznym cewki uzwojenia, zasilane trojfazowym pradem
przemiennym, wytwarzaja wirujace pole elektromagnetyczne. Pole to oddziatuje na czastki
ptynu lub ciata stalego w nim zawieszonego, ktore posiadaja witasciwosci magnetyczne,
wywotujac prady wirowe. Prady wirowe moga generowac lokalne pola magnetyczne dookota
czastek, co w potaczeniu z zewnetrznym wirujagcym polem elektromagnetycznym powoduje
ich ruch wirowy zgodnie z wektorem pola magnetycznego, uzyskujac w ten sposéb efekt

mieszania, przy jednoczesnie relatywnie niskich naprezeniach Scinajacych.

W pierwszym etapie badah nad mieszalnikiem magnetycznym przeprowadzone zostaly

prace eksperymentalne zwigzane z analizg rozktadu czasu przebywania w aparacie (z ang.



Residence Time Distribution, RTD) oraz modelowaniem hydrodynamiki ptynu
przeptywajacego przez mieszalnik [C2]. Przeprowadzono badania znacznikowe, polegajace na
wprowadzeniu do strumienia przeptywajacego przez mieszalnik znacznik w formie
wymuszenia, okreslonego przez funkcje majacg posta¢ d-Diraca impulsu stezeniowego oraz
pomiaru zmian st¢zenia znacznika (w tym przypadku przewodnosci elektrycznej, ktorg
przeliczono na stezenie trasera) na wlocie oraz wylocie aparatu. W celu opracowania modelu
matematycznego w pierwszej kolejnosci wyznaczytem zalezno$¢ opdznienia transportowego
znacznika od wartosci indukcji magnetycznej w mieszalniku. Wykazalem, ze czas opdznienia
znacznika spada wraz ze wzrostem natezenia przeplywu 1 wzrostem indukcji magnetyczne;.
W kolejnym kroku, na podstawie danych eksperymentalnych krzywych RTD zaproponowatem
struktur¢ blokowa modelu matematycznego dla testowanego mieszalnika, w celu jak
najlepszego odwzorowania rzeczywistych warunkéw, czyli model przeptywu plynu
w testowanym mieszalniku. W oparciu o ustalong strukture blokowa wykonatem opis
matematyczny bazujacy na réwnaniach ciagglosci dla poszczegoélnych objetosci kontrolnych
(blokéw) modelu. Otrzymany uktad rownan rézniczkowych zostal nastgpnie przeksztatcony
z zastosowaniem metody operatorowej Laplace’a polegajacej na zastosowaniu przeksztatcenia
transformaty Laplace’a w celu okre$lenia zwiazku pomiedzy funkcjami czasu
I odpowiadajacymi im funkcjami nowej zmiennej zespolonej. W kolejnym kroku wyznaczytem
funkcje przejscia (iloraz transformaty Laplace’a dla sygnalu wyjsciowego i wejsciowego) dla
poszczegbdlnych blokow, na podstawie ktorych okreslitem jedna ogoélng funkcje przejscia,
otrzymujac w ten sposob model matematyczny dla badanego aparatu. Dzigki zastosowaniu
odwrotnej transformaty Laplace’a wyznaczylem funkcje opisujaca rozktad czasu przebywania
znacznika w mieszalniku w dziedzinie czasu. Wspodtczynniki otrzymanego modelu
matematycznego zostalty dopasowane do otrzymanych wczesniej danych doswiadczalnych,
dzigki czemu mozliwa byta analiza dynamiczna uktadu (badanie odpowiedzi, czyli zachowania
si¢ uktadu poddanego dziataniu pewnego wymuszenia). Otrzymane parametry modelu
dynamicznego zostaty takze powigzane z parametrami procesowymi, czyli objgtosciowym
natezeniem przeptywu oraz indukcja magnetyczng. Nastgpnie bazujac na otrzymanych
krzywych RTD oznaczytem wspotczynnik CV okreslajacy wzgledne odchylenie standardowe
Sredniego czasu przebywania, co pozwolilo na oceng procesu mieszania. Do opisu parametrow
procesowych zwigzanych z polem elektromagnetycznym zostata uzyta korelacja w postaci
zaleznos$ci pomigdzy bezwymiarowg liczbg Hartmanna oraz zmodyfikowang magnetyczng
liczba Reynoldsa. Liczba Hartmanna okresla interakcje pomigdzy polem elektromagnetycznym

a zastosowang cieczg (stosunek sity elektromagnetycznej do lepkosci ptynu), a zmodyfikowana



magnetyczna liczba Reynoldsa - stosunek sit bezwladno$ci (uzaleznionych od indukcji
magnetycznej) do sit lepkosci (wyrazonej przez dyfuzj¢ magnetyczng). lloczyn kwadratu liczby
Hartmanna oraz magnetycznej liczby Reynoldsa definiuje magnetyczng liczbe Taylora,
opisujacy zaleznos¢ sit odsrodkowych spowodowanych wirowaniem pola magnetycznego od
sit lepkosciowych wewnatrz ptynu. Rezultaty analizy pracy mieszalnika magnetycznego
przedstawilem w formie charakterystyk okreslajacych wplyw zmiany liczby magnetycznej
Taylora na efektywnos$¢ procesu mieszania wyrazonej w postaci warto$ci wspotczynnika CV
(opisujacego charakter procesu mieszania wyrazony przez wzgledne odchylenie standardowe
Sredniego czasu przebywania). Stwierdzono, ze wzrost magnetycznej liczby Taylora oraz
strumienia objetosciowego powoduje spadek wartosci wspdtczynnika CV, a co za tym idzie

poprawe efektywnos$ci mieszania.

Na kolejnym etapie prac dotyczacych analizy mieszalnika magnetycznego zastosowana
zostala entropia informacji do oceny efektywnos$ci procesu mieszania w tym aparacie [C3].
Entropia informacji okreslana jest jako $rednia ilo$¢ informacji, przypadajaca na pojedyncza
wiadomo$¢ ze zrédia informacji. Innymi slowy jest to $rednia wazona ilo$ci informacji
niesionej przez pojedynczg wiadomos¢, gdzie wagami sa prawdopodobiefstwa nadania
poszczegolnych wiadomosci oraz $redniej wazonej ilosci informacji (Shannon, 1948).
W inzynierii chemicznej entropia informacji moze stuzy¢ do okreslania efektywnosci
mieszania, bedac miarg niepewnosci dotyczacej ilosci czasu potrzebnego czastce znacznika na
pokonanie drogi od wlotu do wylotu mieszalnika. W trakcie badan doswiadczalnych zostaty
wyznaczone krzywe RTD poprzez pomiar zmian st¢zenia znacznika na wylocie z aparatu,
opisanych w funkcji czasu (znacznik podawany byt na wlocie do mieszalnika w formie impulsu
stanowigcego 8-Diraca). Krzywe RTD zostaty przedstawione w formie bezwymiarowej funkcji
rozkltadu czasu przebywania, zaleznej od czasu bezwymiarowego, E(6). Otrzymane
bezwymiarowe krzywe RTD potraktowatem jako rozklad prawdopodobienstwa, dzigki czemu
wyznaczytem warto$¢ entropii informacji H. Entropia informacji H osiaga warto$¢ minimalng
dla przeptywu ttokowego, a warto§¢ maksymalng dla uktadu z mieszaniem idealnym. Bazujac
na tych zatozeniach informacyjny stopien zmieszania moze by¢ wyznaczony jako stosunek
danej entropii informacji H i wartosci maksymalnej Hmax dla mieszania idealnego. Na
podstawie opisanej powyzej definicji wyznaczytem informacyjny stopien zmieszania M dla
poszczegbdlnych krzywych RTD. Otrzymane rezultaty zostaly przedstawione w formie

zaleznosci informacyjnego stopnia zmieszania od magnetycznej liczby Hartmanna.



Na podstawie uzyskanych rezultatow stwierdzilem, ze wraz ze wzrostem liczby
Hartmanna, proporcjonalnej do warto$ci indukcji magnetycznej dla zastosowanego pola
magnetycznego wzrasta warto$¢ parametru M, co $wiadczy o rosngcej efektywnosci mieszania
(zblizonej do mieszania idealnego). Stwierdzilem takze znaczny wplyw strumienia
objetosciowego ptynu przez mieszalnik na wzrost wartos$ci informacyjnego stopnia zmieszania
M. Na podstawie otrzymanych rezultatdéw pokazatem, ze przedstawiony informacyjny stopien
zmieszania, bazujacy na opisie matematycznym krzywych RTD, moze by¢ z powodzeniem

zastosowany do oceny procesu mieszania w uktadach przeptywowych.

Analizowany w powyzszych pracach mieszalnik magnetyczny moze by¢ wykorzystany
nie tylko w procesie mieszania, ale takze jako reaktor lub bioreaktor. W takich przypadkach,
zwlaszcza przy prowadzeniu procesOw z zastosowaniem materii ozywionej, waznym
elementem jest okreslenie efektow cieplnych towarzyszacych pracy mieszalnika (zwigzanych
z generowaniem pola magnetycznego). Dlatego w kolejnym kroku zdecydowalem si¢ na
analize wplywu wirujacego pola magnetycznego na proces transportu ciepta w magnetycznie
wspomaganym bioreaktorze (od generatora do poddawanej ekspozycji biomaterii) [C4].
Przeprowadzitem pomiary dotyczace rozkladu lokalnych warto$ci temperatury w pozywce
hodowlanej umieszczonej wewnatrz bioreaktora. Podczas pracy bioreaktora w warunkach
kontrolnych (bez wlaczonego generatora pola elektromagnetycznego) ciepto dostarczane byto
przez we¢zownice (umieszczong dookota zewnetrznej powierzchni generatora pola
magnetycznego, zanurzong w oleju transformatorowym) zasilang woda o statej temperaturze
28°C, ktora przekazywata ciepto do medium wewnatrz naczynia hodowlanego. Przeptyw pradu
przez cewki uzwojenia oraz generowane pole elektromagnetyczne powodowat dostarczanie do
uktadu dodatkowej energii zamienianej na ciepto, co miato wptyw na proces transportu energii
wewnatrz uktadu. Na podstawie pomiarow wyznaczytem wspotczynniki wnikania ciepta dla
wybranych zakresow parametréw procesowych (rézne strumienie objetosciowe wody oraz
czestotliwosci wirowania pola elektromagnetycznego). Poniewaz ptyn wewnatrz naczynia
hodowlanego nie znajdowat si¢ w wymuszonym obiegu ani nie byl mechanicznie mieszany
(jednakze mieszanie odbywato si¢ poprzez oddzialywania elektromagnetyczne na elementy
ptynu), transport ciepta wewnatrz uktadu opisatem matematycznie w sposob analogiczny, jak
ma to miejsce w przypadku konwekcji swobodnej, zaktadajac ten typ mechanizmu wymiany
ciepta jako prawdopodobnie dominujacy. W celu sformutowania opisu matematycznego
wyznaczylem liczbe Nusselta, a nastgpnie zastosowatem zalezno$¢

Nu = f(Gr,Pr). Na podstawie wykonanego opisu matematycznego i wyznaczonych



wspotczynnikéw wnikania ciepta porownalem otrzymane wyniki doswiadczalne z danymi
teoretycznymi dla przypadku konwekcji swobodnej przez plaska S$cianke. Dodatkowo
wyznaczylem wspolczynnik opisujacy efektywnos$ci transportu ciepla w postaci stosunku
wspotczynnika wnikania ciepta w badanym uktadzie w obecno$ci zewngtrznego pola
elektromagnetycznego do wartosci tego wspotczynnika w warunkach kontrolnych (bez udziatu
pola elektromagnetycznego). Wyniki przedstawione zostaly w formie zalezno$ci
wspotczynnika efektywnosci od bezwymiarowej wartosci czgstotliwosci wirowania pola.
Wykazatem, ze zastosowanie wirujagcego pola magnetycznego w bioreaktorze prowadzi do
zwigkszenia efektywnos$ci procesu wnikania ciepta o ok. 20-70%. Ponadto stwierdzitem, ze

intensyfikacja procesu transportu ciepta zwigksza si¢ wraz z czestotliwoscig wirowania pola.

Efekt cieplny towarzyszacy pracy magnetycznie wspomaganego bioreaktora moze by¢
wykorzystany w réznych procesach, przyktadowo jako dodatkowe zrodto ogrzewania hodowli
w bioreaktorze, pozwalajgce na ograniczenie, a czasem nawet pozbycie si¢ dodatkowych zrodet
energii cieplnej oraz pomagajace w utrzymywaniu temperatury procesu na statym poziomie.
Innym przyktadem procesu, gdzie mozna zastosowa¢ wspomagany magnetycznie bioreaktor
moze by¢ lokalne ogrzewanie czastek ferromagnetycznych w procesie hipertermii [C5].
Hipertermia, jako proces podwyzszania standardowej temperatury komorek, jest stosowany
doswiadczalnie w procesach terapeutycznych do zwalczania guzow nowotworowych.
W przedstawionych badaniach przeanalizowalem zastosowanie nanoczastek tlenku grafenu,
magnetytu oraz ich mieszaniny do mozliwego ogrzewania komorek indukowanego wirujacym
polem magnetycznym. W trakcie badan mierzytem zmiany temperatury zawiesiny nanoczastek
W procesie ogrzewania przy pomocy zewnetrznego pola elektromagnetycznego. Nastgpnie
zalezno$¢ temperatury zawiesiny nanoczastek od czasu opisalem za pomoca funkcji
logistycznej. Efektywno$¢ procesu ogrzewania za pomoca pola elektromagnetycznego
okreslitem za pomocg parametru — tzw. ,specyficznej szybkosci absorpcji” (Specific
Absorption Rate, SAR). Wspotczynnik SAR bazuje na szybkosci zmian temperatury badanej
zawiesiny nanoczastek w czasie trwania procesu. Rejestrowane zmiany temperatury opisalem
za pomoca krzywej odpowiedzi uktadu inercyjnego pierwszego rzedu na wymuszenie
w postaci impulsu skokowego. Na podstawie uzyskanej krzywej odpowiedzi wyznaczytem
szybko$¢ zmiany temperatury w czasie (proporcjonalnej do strumienia ciepla), a nastgpnie
zdefiniowalem specyficzny wspotczynnik SAR, jako moc cieplng rozpraszang w jednostce
masy nanoczastek. Nastepnie zdefiniowang specyficzng wartos¢ SAR przeksztalcitem do

postaci funkcji zaleznej jedynie od stezenia nanoczgstek. WartoSci parametrow funkcji SAR od



stezenia nanoczgstek dopasowatem na podstawie uzyskanych na drodze doswiadczalnej danych
(szybko$ci zmian warto$ci temperatur zawiesiny nanoczastek dla réznych stezen nanoczastek
w zawiesinie). Otrzymany w ten sposob opis matematyczny postuzyt mi do oceny procesu
ogrzewania badanych materialdow przy zastosowaniu wirujgcego pola magnetycznego

w procesie hipertermii.

Wykazatem, ze najwicksze wartosci specyficznego wspotczynnika SAR otrzymano dla
najnizszych stezen czastek (3,125 pg/ml). Zastosowanie tlenku grafenu lub magnetytu
powodowato otrzymywanie porownywalnych wartosci SAR. Natomiast zastosowanie
mieszaniny tych dwoch materialdow spowodowato wzrost warto§ci SAR dla stezenia
nanoczastek 3,125 pg/ml o blisko 20%. Przy wyzszych stezeniach nanoczastek w uktadzie efekt
ten byl znacznie mniejszy (nieznaczne réznice wartosci SAR). Dzieki zastosowanemu opisowi
matematycznemu wykazalem, ze wirujace pole magnetyczne moze by¢ wykorzystane jako
czynnik wspierajacy proces hipertermii, zwlaszcza w przypadku uzycia niskich stezen
mieszaniny nanoczastek, gdzie wigksze rozproszenie czgstek oraz brak tworzenia si¢

aglomeratow prowadzit do wyzszej wydajnosci procesu ogrzewania.

Kolejnym bardzo waznym procesem analizowanym w inzynierii chemicznej jest
transport masy. W przypadku procesow prowadzonych z zastosowaniem materii ozywionej
transport masy realizowany jest najczesciej przy dostarczaniu sktadnikéw odzywczych lub
w formie napowietrzania (natleniania) wsadu bioreaktora za pomoca dystrybutora gazu
W procesach aerobowych. Z tego powodu zdecydowalem si¢ na zbadanie i oceng procesu
transportu masy w obecno$ci wirujgcego pola magnetycznego [C6]. W trakcie badan
przeanalizowane zostalo wnikanie tlenu do plynu pod wplywem wirujacego pola
magnetycznego i poroéwnane z procesem wymiany masy W tym samym aparacie, ale
przeprowadzonym bez oddzialywania pola elektromagnetycznego na proces, gdzie mieszanie
byto realizowane poprzez mieszadto turbinowe Rushtona umieszczone wewnatrz komory
hodowlanej. Podczas badan wykonywano pomiary stezenia rozpuszczonego tlenu w wodzie
destylowanej (wewnatrz bioreaktora), na podstawie ktorych wyznaczano objetosciowy
wspotczynnik wnikania masy k.a. Transport masy w bioreaktorze opisatem zalezno$ciami
matematycznymi w formie zaleznosci wspotczynnika wnikania masy od parametrow
procesowych: pozornej szybko$ci gazu, czgsto$ci obrotow mieszadla (dla procesow
Zz mieszadtem mechanicznym) i $redniej indukcji pola magnetycznego (dla procesow
W obecnosci pola elektromagnetycznego). Wpltyw wirujacego pola magnetycznego na proces

wnikania masy ocenitem na podstawie wartosci parametru J, bedacego ilorazem



wspolczynnikow wnikania masy w procesie prowadzonym pod wptywem pola i w warunkach
referencyjnych (bez mieszania mechanicznego 1 oddzialywania wirujacego pola
magnetycznego). W analogiczny sposob opisalem proces wymiany masy w bioreaktorze
Z mieszadtem mechanicznym. Analiza otrzymanych rezultatow pozwolita mi na ocen¢ wptywu
poszczegbdlnych parametrow procesowych na efektywno$¢ procesu wymiany masy.
Stwierdzitem, ze w przypadku napowietrzania pod wptywem oddziatywania wirujgcego pola
magnetycznego warto$¢ indukcji magnetycznej ma najwiekszy wplyw na uzyskiwany rezultat,
podczas gdy przy mieszaniu mechanicznym byla to pozorna predkos¢ gazu, a czesto$¢ obrotow
mieszadta miata duzo nizszy wptyw na rezultat koncowy. Dodatkowo zdecydowatem si¢ na
przeanalizowanie kolejnych przypadkéw — procesu mieszania z dwoma turbinami Rushtona
zamocowanymi na wspdélnym wale oraz procesu mieszania przy zastosowaniu mieszadta
mechanicznego z jednoczesng ekspozycja na wirujace pole magnetyczne. W wyniku oceny
efektywnosci procesu, przeprowadzonej na podstawie wyznaczonych funkeji korelacyjnych
I parametru J stwierdzitem, ze przy niskich natezeniach przeptywu gazu proces wymiany masy
zachodzi najlepiej przy oddzialywaniu wirujacego pola magnetycznego bez mieszania
mechanicznego, zwigkszajac efektywnos¢ procesu nawet kilkukrotnie (ok. 550% przy B = 24
mT). Przy wyzszych nat¢zeniach przeplywu gazu najlepsze wyniki uzyskiwano dla
jednoczesnej pracy mieszadta z dwiema turbinami oraz ekspozycji pola elektromagnetycznego
(ok. 300% dla N = 150 obr/min, B = 24 mT). Efekt ten spowodowany jest tworzeniem si¢ pod
wplywem wirujacego pola magnetycznego wigkszej ilosci pecherzykdw gazu o mniejszej
srednicy, przez co znaczaco zwigksza si¢ powierzchnia miedzyfazowa, kluczowa w procesie
wymiany masy. W przypadku wiekszych warto$ci natezenia przeptywu gazu pegcherzyki gazu
(ze wzgledu na ich zwiekszong ilo$¢) czgséciej zderzaja si¢ ze sobg i taczg w wigksze skupiska,
przez co powierzchnia migdzyfazowa zmniejsza si¢. Redukcja powierzchni wymiany masy
powoduje obnizenie wydajno$ci procesu wymiany masy. Zastosowanie w takim przypadku
mieszadta mechanicznego powoduje ponowne rozbicie relatywnie duzych pecherzykéw gazu,
intensyfikujagc w ten sposob proces wymiany masy (zwigkszajagc ponownie powierzchnie

migdzyfazowa).

Bazujac na opisanych powyzej dos$wiadczeniach zwigzanych z analizg dziatania
mieszalnika magnetycznego oraz magnetycznie wspomaganego bioreaktora zaproponowatem
wraz ze wspOlautorami szereg nowatorskich rozwigzan konstrukcyjnych reaktorow
I bioreaktorow, co zaowocowato przyznaniem 7 patentéw dla przedstawionych konstrukcji

aparatow [P12-P18].



W przypadku dostepnych komercyjnych bioreaktorow zbiornikowych proces mieszania
realizowany jest najczesciej przez zamontowane w zbiorniku mieszadto mechaniczne w formie
turbiny Rushtona, ktore wytwarza niekorzystne, z punktu widzenia wielu bioprocesow,
naprezenia S$cinajgce. Jednakze takie konstrukcje bioreaktorow, ze wzgledu na swoja
dostepno$¢, sg szeroko uzywane w pracach badawczych. Z tego powodu w kolejnym kroku
zdecydowatem si¢ na analiz¢ warunkéw hydrodynamicznych w wybranych bioreaktorach
zbiornikowych z mieszadtem mechanicznym oraz wykonanie opisu matematycznego
i modelowanie zjawisk w nich zachodzacych. Mialo to na celu znalezienie odpowiedzi na
pytanie, czy dobdr odpowiednich parametréw procesowych moze wplyng¢ istotnie na
efektywnos$¢ bioprocesow oraz w jaki sposob te parametry powinny zosta¢ dobrane, aby

zwigkszy¢ efektywnos¢ hodowli biomasy lub stezenia produktéw koncowych.

W pierwszej kolejnosci zdecydowatem si¢ na analize hydrodynamiki oraz procesu
wymiany masy w komercyjnych bioreaktorach (Eppendorf, Enfield, CT, USA) BioFlo® 415
oraz BioFlo® 115 [C7]. Oba te bioreaktory wyposazone byly w podwdjne mieszadto turbinowe
Rushtona osadzone na wspdlnym wale wraz z zestawem czterech przegrod prostokatnych.
Dodatkowo kazdy z bioreaktoréw posiadat dystrybutor gazu umozliwiajacy napowietrzanie

wsadu.

Badania rozpoczatem od wykonania modelowania CFD dla obu aparatéw przy réznych
czgstosciach obrotow mieszadet. Otrzymane profile rozktadow predkosci ptynu pozwolity mi
na analiz¢ hydrodynamiki wewnatrz bioreaktora podczas pracy mieszadla oraz porownanie
wplywu geometrii obu bioreaktoroOw na wytwarzang hydrodynamik¢ w mieszanym plynie.
Pomimo podobnej geometrii wykazane zostaty pewne roznice w sposobie cyrkulacji ptynu,
zwigzanej przede wszystkim z inng geometrig zbiornika (stosunek $rednicy do wysoko$ci) oraz
geometrii mieszadel (ksztatt topatek, dyskéw oraz odstgpu pomiedzy nimi). Dodatkowo
ustalitem, ze dodatkowe elementy aparatury, jak np. przewody do poboru préb zaburzajg
W istotny przeptyw ptynu, stanowigc swojego rodzaju dodatkowe przegrody. Analiza CFD
pozwolila mi réwniez na okreslenie stref intensywnego mieszania, dzigki czemu mozna ustawi¢
punkt dozowania reagentow na odpowiedniej pozycji, co sprawia, ze dozowane substancje beda

szybko 1 efektywnie rozprzestrzeniane w obrebie wsadu bioreaktora.

W kolejnym kroku zdecydowatem si¢ na wyznaczenie zapotrzebowanie na moc
mieszania dla obu konstrukcji. W tym celu na podstawie pomiarow do$wiadczalnych
wyznaczylem bezwymiarowg liczbe Newtona, a nastgpnie wykonatem opis matematyczny

w formie zaleznosci liczby Newtona od liczby Reynoldsa, co pozwolito na przedstawienie



charakterystyki pracy obu ukladow. Dodatkowo zapotrzebowanie na moc mieszania zostato
odniesione do objetosci roboczej. Nastepnie otrzymane rezultaty opisalem funkcja wyktadnicza
w formie zalezno$ci zapotrzebowania na moc mieszania od czgsto$ci obrotdw mieszadla.
Dzigki wykonanemu opisowi matematycznemu mozliwa byta ocena wptywu obrotow
mieszadta na energi¢ mieszania dla obu aparatow. Analizy wykonatem takze dla ukladow
z dodatkowym napowietrzaniem. W celu poréwnania pracy bioreaktora w r6znych warunkach
wyznaczytem wspolczynnik bedacy ilorazem zapotrzebowania na moc mieszania w warunkach
znapowietrzaniem do warunkow bez napowietrzania. Otrzymany wspotczynnik przedstawitem
w postaci funkcji eksponencjalnej, zaleznej od odwrotnosci kwadratu bezwymiarowej liczby
przeplywu gazu. Analogiczny opis matematyczny wykonatem dla obu badanych bioreaktorow.
Bazujac na opracowanym opisie matematycznym przeanalizowalem prace obu konstrukcji. Na
podstawie uzyskanych rezultatow wykazatem réznice w pracy obu konstrukcji, Spowodowane
migdzy innymi odstepem pomi¢dzy mieszadtami, rozmiarem mieszadet (stosunek $rednicy
mieszadta do $rednicy wewng¢trznej zbiornika) oraz smukto$cig zbiornika. Stwierdzilem takze,
ze wplyw strumienia objetosciowego gazu na zapotrzebowanie na moc mieszania uktadu spada
istotnie wraz ze wzrostem czestosci obrotéw mieszadta i powyzej 7,5 st nie wptywa na ten

parametr.

Nastepnym etapem badan byla ocena procesu mieszania w badanych konstrukcjach
bioreaktoréw. Pomiary zostaly wykonane metoda znacznikowa, a czas mieszania oznaczany
byt przy osiagnieciu jednorodnosci wsadu na poziomie 95%. Wyniki opracowatem w formie
bezwymiarowego czasu mieszania odniesionego do liczby Reynoldsa. Wykonany opis
matematyczny oraz korelacje w postaci funkcji wyktadniczych pozwolity mi na ocen¢ oraz
poréwnanie procesu mieszania w obu aparatach. Wykazalem, ze w przypadku bioreaktora
BioFlo® 415 bezwymiarowy czas mieszania jest nizszy o ok. 73% w poréwnaniu do drugiego
badanego bioreaktora. Analizie poddatem takze proces mieszania z dodatkowym
napowietrzaniem. W tym celu wykonano opis matematyczny w formie funkcji wyktadniczej
zalezno$ci bezwymiarowego czasu mieszania od liczby Reynoldsa oraz bezwymiarowej liczby
przeplywu gazu. Zestawienie otrzymanych parametréw funkcji matematycznych pozwolito mi
na porOwnanie bezwymiarowego czasu mieszania w obu ukladach z napowietrzaniem.
Stwierdzitem, ze bioreaktor BioFlo® 415 wykazuje znacznie wigkszg efektywno$¢ mieszania,
a roznice miedzy aparatami zwigkszajg si¢ wraz ze wzrostem czestosci obrotow mieszadta oraz

natezenia przeplywu gazu.



Bazujac na otrzymanych zalezno$ciach matematycznych opisujacych czas mieszania
oraz zapotrzebowanie na moc mieszania zdecydowatem si¢ na analizg¢ energii mieszania w obu
badanych bioreaktorach. Na podstawie obliczen stwierdzitlem, ze rezultaty rdéznig si¢
W zaleznos$ci od warunkéw prowadzenia procesu. W przypadku procesu bez napowietrzania
energia mieszania uktadu byta zdecydowanie wyzsza w przypadku bioreaktora BioFlo® 115,
podczas gdy dla warunkéw z napowietrzaniem lepsza sprawno$¢ wykazywal bioreaktor
BioFlo® 415 we wszystkich analizowanych przypadkach. W ostatnim kroku przeanalizowany
zostal wplyw geometrii 1 parametrow procesowych bioreaktoréw na proces wymiany masy.
W tym celu zbadane zostalo rozpuszczanie tlenu w wodzie destylowanej (umieszczonej
wewnatrz bioreaktora) w trakcie procesu napowietrzania. Na podstawie danych uzyskanych
eksperymentalnie wyznaczylem wartosci objgtosciowego wspotczynnika wnikania masy Kia,
ktory nastgpnie opisalem matematycznie jako funkcje wyktadnicza dwoch zmiennych
w zalezno$ci od jednostkowej energii mieszania oraz nat¢zenia przeptywu gazu. Dzieki
wykonanemu opisowi matematycznemu mozliwe byto porownanie pracy obu aparatow oraz
wplywu poszczegolnych parametrow. Stwierdzitem, ze wspolczynnik wnikania masy wzrasta
proporcjonalnie wraz ze wzrostem zaré6wno jednostkowej mocy mieszania, jak i nat¢zenia
przeptywu gazu. Ponadto proces wymiany masy prowadzony w bioreaktorze BioFlo® 115
cechowat si¢ znacznie wyzszymi warto$ciami wspotczynnika wnikania masy niz w drugim

aparacie.

Bazujac na opisie matematycznym w powyzszej pracy przeanalizowatem i por6wnalem
dziatanie bioreaktorow roznej konstrukcji, pracujgcych w rezimie okresowym. W praktyce
spotykane sg takze bioreaktory przeptywowe pracujace w rezimie pot-ciggtym oraz cigglym.
Dlatego w kolejnym etapie zdecydowatem si¢ takze na zbadanie bioreaktora przeptywowego.
Dla uktadow przeplywowych mozliwe jest utworzenie struktury blokowej modelu
matematycznego, opisujgcego charakterystyke pracy aparatu. Do badan zastosowano

bioreaktor BioFlo® 415 zmodyfikowany do pracy w rezimie przeptywowym [C8].

Na poczatku analizy bioreaktora przeptywowego zdecydowatem si¢ na
przeprowadzenie modelowania CFD, pokazujacego poszczegdlne strefy cyrkulacji ptynu
wewnatrz aparatu. Otrzymane rozklady p6l predkosci pozwolily mi na wyznaczenie pewnych
regiondw wewnatrz aparatu cechujacych sie zblizong predkoscig ptynu, a takze potaczen
pomiedzy wyznaczonymi strefami. Na podstawie wynikéw modelowania CFD zostata
zaproponowana struktura blokowa modelu. Model blokowy opisatem nastepnie za pomoca

uktadu réwnan rozniczkowych zwyczajnych, bazujac na réwnaniu ciggtosci dla kazdej



wyznaczone] objetosci kontrolnej. Po wyprowadzeniu uktadu réwnan oraz odpowiednich
przeksztalceniach mozliwe byto przygotowanie modelu matematycznego struktury blokowej w
srodowisku Matlab Simulink. Przygotowany w ten sposéb model pozwalal na rozwigzywanie
uktadu réwnan rézniczkowych opisujacych dynamike (w formie krzywych odpowiedzi na
wymuszenie impulsowe) przeptywu plynu przez bioreaktor (co pozwala na scharakteryzowanie
hydrodynamiki uktadu), dzigki czemu mozliwa jest symulacja pracy aparatu oraz analiza
wpltywu poszczegolnych parametrow procesowych na odpowiedz uktadu. Dane uzyskane
Z modelu zostaly poréwnane z bezwymiarowymi krzywymi RTD uzyskanymi w sposob
doswiadczalny. Opracowany model matematyczny opisujgcy bezwymiarowa funkcje rozktadu
czasu przebywania wewnatrz bioreaktora umozliwia predykcje rozktadu czasu przebywania
reagentOw w bioreaktorze i dostosowania go do danego bioprocesu, w celu uzyskania jak
najwigkszego stopnia przereagowania substratow lub wytworzenia odpowiedniej ilosci

biomasy, a przez to zwigkszenia jego efektywnosci.

W kolejnych badaniach zdecydowatem si¢ na analize wptywu parametréw procesowych
oraz wytwarzanych warunkéw hydrodynamicznych na wybrany bioproces prowadzony
w bioreaktorze okresowym wyposazonym w mieszadlo mechaniczne. W tym celu
zaproponowatem opis matematyczny, ktory pozwolit na analize w jakim stopniu warunki
hydrodynamiczne w bioreaktorze moga wplywaé na prowadzone procesy produkcyjne
z zastosowaniem materii ozywionej. Ponadto na podstawie wykonanego modelu
matematycznego zbadatem, czy zmiana parametrow procesowych, takich jak napowietrzanie
oraz cz¢sto$¢ obrotow mieszadta moze kontrolowac przebieg oraz efekt procesu. W tym celu
postuzytem sie¢ bioreaktorem komercyjnym Sartorius z mieszadtlem obrotowym (ktore sktadato
si¢ z dwoch turbin typu Rushtona umieszczonych na wspolnym wale), do wzrostu biomasy oraz
produkcji metabolitow wtornych bakterii Pseudomonas aeruginosa — piocyjaniny oraz

ramnolipidow [C9].

W  ramach badan przeprowadzitem analiz¢ warunkéow hydrodynamicznych
W bioreaktorze zbiornikowym wyposazonym w podwojne mieszadto mechaniczne. Zbadany
zostal proces mieszania 1 wymiany masy przy roznych czestosciach obrotéw mieszadla oraz
natezenia przeptywu gazu. Dodatkowo przeprowadzitem modelowanie CFD, pozwalajace na
zobrazowanie i analiz¢ warunkéw hydrodynamicznych panujacych wewnatrz bioreaktora.
Otrzymane rezultaty (dotyczace czasu mieszania, zapotrzebowania na moc mieszania, energii
mieszania) umozliwity mi utworzenie opisu matematycznego, pozwalajacego na oceng procesu

mieszania w zaleznosci od czesto$ci obrotdéw mieszadla oraz natezenia przeptywu gazu.



Dodatkowo wyznaczylem dwa parametry — jeden proporcjonalny do zapotrzebowania na moc
mieszania /71, drugi proporcjonalny do czasu mieszania /7. Korelacja tych dwoch parametrow
pozwolita mi na ocen¢ hydrodynamiki dla wszystkich badanych strumieni obj¢tosciowych gazu
1 wyznaczenie optymalnych warunkéw mieszania, czyli takich, gdzie osiggana jest minimalna
praca mieszania. Bazujac na opracowanym opisie matematycznym, wybralem parametry
procesowe, dla ktorych uzyskiwano efektywne mieszanie przy relatywnie niskich naktadach
energetycznych. Dla wybranych punktow pomiarowych przeprowadzono proces wzrostu
bakterii P. aeruginosa. W trakcie trwania procesu analizowano kinetyke wzrostu bakterii oraz
produkcje metabolitow wtornych - piocyjaniny i ramnolipidow. W wyniku badan stwierdzitem,
ze zarbwno napowietrzanie, jak i czesto$¢ obrotow mieszadta maja duzy wpltyw na wzrost
komorek bakterii (przyrost biomasy). Najwyzszy wzrost biomasy uzyskano dla wysokiego
stopnia napowietrzania i niewielkiej czgstosci obrotow mieszadta. Wykazany zostat takze
wplyw obrotow mieszadla na spadek aktywno$ci metabolicznej. WyzZsze obroty mieszadta
powodowaty inhibicje wzrostu komorek, co §wiadczy o tym, ze naprezenia wywotywane przez
topatki mieszadta sg czynnikiem stresogennym dla bakterii. Dodatkowo stwierdzilem, ze
otrzymywane stezenia produktow nie wzrastajg proporcjonalnie ze wzrostem stezenia biomasy.

W warunkach odpowiednich dla wzrostu bakterii (intensywne napowietrzanie,
niewielka czestos¢ obrotow) komorki produkowaty znaczne ilosci ramnolipidow. Zwickszenie
obrotow mieszadta przy jednoczesnym intensywnym napowietrzaniu prowadzitlo do
wystapienia reakcji obronnych bakterii, wskutek czego produkowana byla piocyjanina,
a produkcja ramnolipidow byta znacznie ograniczona. Otrzymane rezultaty Swiadcza o tym, ze
odpowiednio dobrane warunki procesowe, takie jak czgsto$¢ obrotow mieszadla oraz
napowietrzanie 1 towarzyszace im warunki hydrodynamiczne moga w istotny sposob wptywac
na procesy produkcyjne prowadzone z zastosowaniem materii ozywionej. Za pomoca
parametrow procesowych mozliwe jest sterowanie nie tylko produktywnoscig procesow, ale
takze jak to pokazalem w powyzszym przyktadzie, rodzajem procesu prowadzonego przez
komorki, bedacego niejako odpowiedzig na panujagce warunki srodowiskowe. Z tego powodu
niezwykle wazne jest przed rozpoczgciem takiego procesu wykonanie odpowiednich analiz na
podstawie dostepnych modeli (np. modelowania CFD), ktére pozwalaja na zobrazowanie

I analiz¢ warunkow panujacych w danym aparacie.

W ramach badan nad modelowaniem i optymalizacja procesOw z zastosowaniem
materii ozywionej w pierwszej kolejnosci zaproponowalem nowy opis matematyczny do oceny

procesu wzrostu komoérek mikroorganizmow. W dotychczasowych pracach badacze oceniali



najczesciej kinetyke wzrostu komorek na podstawie pojedynczego parametru — stezenia
biomasy lub specyficznej szybkosci wzrostu komorek. Z punktu widzenia wydajnosci procesu
istotna jest zarowno dynamika wzrostu (szybko$¢ zmian stezenia biomasy w czasie), jak i efekt
koncowy w postaci ilosci wytworzonej biomasy. Skupianie si¢ wytgcznie na pojedynczym
aspekcie moze prowadzi¢ do nierzetelnych rezultatbw — wysokiego stezenia komorek
mikroorganizmow przy relatywnie dtugim czasie procesu lub szybkiego wzrostu komorek
W poczatkowej fazie hodowli, ktéry niestety nie przeklada si¢ na wyzszg wydajno$¢ procesu.
Z tego powodu zaproponowatem nowy parametr nazwany wspotczynnikiem wzrostu, ktory

aczy ze sobg oba najwaznicjsze podejscia [C10].

Zaproponowany przeze mnie opis matematyczny bazuje na wykorzystaniu krzywej
wzrostu (st¢zenia biomasy wyrazonego w CFU/ml lub proporcjonalnej do niej warto$ci gegstosci

optycznej OD w zaleznos$ci od czasu) opisanej rownaniem logistycznym:

a
OD:y0+—ton 1)

1+ ei[ ‘
gdzie: yo, Xo, &, d — wspotczynniki rownania, t — czas [h].

Na podstawie zaproponowanej funkcji sigmoidalnej mozliwe jest wyznaczenie warto$ci
charakterystycznych wzrostu komorek, takich jak maksymalna specyficzna szybkos$¢ wzrostu,
czas trwania lag-fazy oraz maksymalne stezenie biomasy. Przy wyznaczaniu zaproponowanego
przeze mnie wspdlczynnika wzrostu komoérek pod uwage brane jest pole powierzchni pod

krzywa, ktore odpowiada potencjatowi wzrostu biomasy.

W przypadku idealnym wzrost komoérek odbywalby sie z nieskonczenie duza
szybko$cig, osiggajac w nieskonczenie matym przedziale czasu stg¢zenie maksymalne.
W przypadku rzeczywistym szybkos$¢ wzrostu biomasy jest stopniowa, do osiggnigcia wartosci
maksymalnej, a nastepnie zwalnia az do zatrzymania si¢, przy osiggni¢ciu maksymalnego
stezenia biomasy (wynikajacego z inhibicji wzrostu w danych warunkach np. wyczerpania
substratow lub wysokiego stezenia produktéw przemiany materii). W wigkszos$ci przypadkow
proces konczy si¢ na tym etapie, poniewaz przy dtuzszym czasie bez zmiany medium (albo
uzupehienia skladnikéw odzywczych) dochodzi do stopniowego spadku ilosci komorek
wskutek obumierania. Zmiany te, jak to wspomnialem powyzej, mozna oceni¢ za pomocg pola
powierzchni pod krzywa wzrostu. Dla tego samego czasu eksperymentu im wigksze jest pole

powierzchni pod krzywa wzrostu tym wigkszy potencjat wzrostu komorek, bardziej zblizony



do teoretycznie idealnego wzrostu opisanego powyzej. Bazujac na polu powierzchni pod
krzywa wzrostu wyprowadzilem opis matematyczny, a nastgpnie zdefiniowatem wspotczynnik
wzrostu komorek (nazwany ,,growth factor”), korzystajac przy tym z roéwnania krzywej
wzrostu (1) oraz stycznej w punkcie jej przegiecia, ktorej wspotczynnik kierunkowy wyznacza
maksymalng specyficzng szybkos¢ wzrostu. Otrzymany parametr moze by¢ wykorzystywany

w optymalizacji produkcji biomasy jako funkcja celu.

Parametr growth factor zostat zweryfikowany doswiadczalnie podczas badan hodowli
bakterii Klebsiella pneumoniae. Growth factor zostat uzyty jako funkcja celu w procesie
optymalnej temperatury wzrostu komorek bakterii K. pneumoniae. Dla zalozonego zakresu
temperatury w granicach od 25 do 41°C utworzytem plan eksperymentu, na podstawie ktorego
wykonano niezbedne pomiary. Wszystkie wyniki do$wiadczalne opisatem krzywymi
logistycznymi, dzigki czemu mozliwe bylo wyznaczenie zalezno$ci parametréw wzrostu
(specyficzna szybkos$¢ wzrostu, dlugos¢ lag-fazy, maksymalne stg¢zenie biomasy) od
temperatury procesu. Bazujac tylko na tych warto$ciach niemozliwe bylo ustalenie optymalnej
warto$ci temperatury dla wzrostu biomasy. Z tego powodu wyznaczytem warto$ci opisanego
wczesniej wspotczynnika growth factor do oceny wzrostu biomasy w badanych warunkach. Na
podstawie otrzymanych rezultatdw mozliwe bylo wyznaczenie optymalnej temperatury
wzrostu mikroorganizméw. Co warte podkreslenia, temperatura ta wynosita ok. 34°C, podczas

gdy zwyczajowo do badan temperatura wielu mikroorganizmoéw zaktadana jest na poziomie

37°C.

Uzyskane rezultaty dotyczace optymalizacji temperatury wzrostu bakterii
K. pneumoniae wskazuja, ze w wielu przypadkach przed przystapieniem do badan niezbedna
jest optymalizacja warunkow procesowych, takich jak temperatura procesu, w celu osiagnigcia
jak najwyzszej wydajnosci bioprocesu. Z tego powodu zdecydowano si¢ na kontynuacje badan
nad optymalizacja wzrostu bakterii K. pneumoniae w magnetycznie wspomaganym
bioreaktorze z zastosowaniem opisanego wczesniej wspotczynnika wzrostu [C11]. Badania te
zwigzane byly w szczego6lnosci z realizowanym grantem badawczym, dotyczacym m.in.

analizy wplywu pola elektromagnetycznego na wzrost wybranych mikroorganizmow [G2].

W trakcie realizacji badan dotyczacych optymalizacji wzrostu bakterii K. pneumoniae
W magnetycznie wspomaganym bioreaktorze przygotowany zostal przeze mnie
dwuczynnikowy kompozycyjny plan eksperymentu, aby zbada¢ jednoczesny wplyw
temperatury oraz wirujacego pola magnetycznego na wzrost komorek bakterii oraz sprawdzic,

czy 1 w jaki sposob pole wptywa na wzrost i czy zmienia wyznaczone wczesniej optimum



temperaturowe wzrostu komorek. Jako funkcje celu zastosowatem opisany wczesniej
wspotczynnik wzrostu. W celu jego wyznaczenia wszystkie uzyskane krzywe wzrostu zostaty
opisane przeze mnie rownaniem logistycznym, ktorego parametry postuzyty do wyznaczenia
wartosci wspotczynnika wzrostu. Na jego podstawie wyznaczytem zalezno$¢ wzrostu bakterii
od zmian temperatury oraz czestotliwosci wirowania pola. Stwierdzitem wystepowanie tzw.
pozytywnych ,,okien” czestotliwosci, czyli przedzialdéw, w obrebie ktorych uzyskiwany jest
zwigkszony wzrost komorek. Nastgpnie bazujac na punktach doswiadczalnych
wygenerowatem  powierzchni¢  odpowiedzi, opisang zmodyfikowanym modelem

kwadratowym.

Dzigki wyznaczonemu przeze mnie réwnaniu analitycznemu, ktére opisuje
powierzchni¢ odpowiedzi mozliwe byto wyznaczenie ekstremum funkcji (przy zastosowaniu
oprogramowania Matlab Simulink), odpowiadajacego warunkom procesowym, dla ktorych
uzyska¢ mozna najwyzszy wzrost komorek. Wyznaczone warunki optymalne (temperatura ok.
34°C oraz czestotliwos¢ ok. 30 Hz) zostaly wykorzystane do przeprowadzenia kolejnego
eksperymentu i walidacji uzyskanych danych. Otrzymane wyniki wykazaty, ze dla
wyznaczonych warunkow wzrost pod wptywem ekspozycji na wirujace pole magnetyczne jest
wyzszy o ok. 10% w porownaniu do warunkow kontrolnych, a btad predykeji wynosit ok. 3%,
co $wiadczy o dobrej zgodnosci. Ponadto stwierdzitem, ze w badanych warunkach pole
elektromagnetyczne nie wptywa istotnie na zmiang optymalnej temperatury hodowli bakterii,

jest natomiast czynnikiem stymulujacym w okreslonym zakresie czgstotliwosci.

Kolejnym etapem moich prac badawczych byla analiza procesu hodowli oraz
aktywnosci bakteriofagdw. Tematyka ta zwigzana byta z realizowanym projektem badawczym
[G2]. Bakteriofagi sa to wirusy atakujace szczepy odpowiadajacych im bakterii, dzigki czemu
moga niszczy¢ selektywnie wybrane ogniska zakazen bez uszkodzenia prawidlowej flory
bakteryjnej, przez co sg rozpatrywane jako alternatywa antybiotykoterapii. Jest to szczegdlnie
istotnie przy rosnacej obecnie lekoopornosci bakterii, przez co proces leczenia jest utrudniony,
a czasem nawet niemozliwy. Badania prowadzone sa dla wybranych gatunkéw bakteriofagdéw
litycznych, czyli takich, ktore sa w stanie przeprowadzi¢ lize komorki bakterii. Jednym
Z kluczowych parametrow przy doborze odpowiedniego rodzaju bakteriofaga jest jego
aktywno$¢ lityczna wzgledem komorki-gospodarza (bakterii). Na podstawie przegladu
literatury stwierdzitem, ze brak jest obiektywnego i tatwego w obsludze (zwtaszcza dla

biologdw, mikrobiologow 1 wirusologdw) parametru, pozwalajagcego na ocene¢ dzialania



bakteriofagéw. Z tego powodu zaproponowany zostal przeze mnie nowy parametr, nazwany

PhageScore, ktory shuzy do oceny aktywnosci litycznej bakteriofagéw[C12].

Ideg lezaca u podstaw opracowania byla, podobnie jak w przypadku wspotczynnika
wzrostu, powierzchnia pod krzywa wzrostu odpowiadajaca potencjatowi wzrostu komorek.
W przypadku procesu namnazania bakteriofagéw, nieznaczna liczba wirusa dodawana jest do
hodowli bakterii — gospodarza. Krzywa wzrostu bakterii, w wyniku oddzialywania
bakteriofagdéw (lizy komorek) zatamuje si¢ 1 spada do niskich wartos$ci (czasem nawet do zera).
Z tego powodu zdecydowatem si¢ na okreslenie efektywnos$ci dziatania bakteriofaga jako
stosunku ubytku biomasy pod wptywem jego dzialania do ilosci biomasy, ktéra powstaje

w warunkach kontrolnych (standardowej hodowli mikroorganizmoéw bez obecnosci wirusow).

Krzywa wzrostu bakterii opisalem, jak poprzednio, funkcja logistyczng, natomiast
krzywa wzrostu z dodatkiem bakteriofagdow za pomoca podwdjnej funkcji logistycznej. Po
odpowiednich przeksztatlceniach matematycznych zostalo opracowane koncowe rownanie

wspotczynnika PhageScore (Ps):
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gdzie: y0, x0, a, d — parametry funkcji matematycznej opisujace krzywa wzrostu bakterii, L, b,
C, k, — parametry funkcji matematycznej opisujacej krzywa wzrostu z dodatkiem bakteriofagow,

t —czas [h].

Wartym zaznaczenia jest, ze w celu wyznaczenia warto$ci tego parametru mozna
zastosowa¢ odpowiednie narzedzia komputerowe, znaczaco ulatwiajace jego obliczenie. Do
otrzymania warto$ci Ps konieczne jest wyznaczenie parametrow dwoéch funkcji logistycznych
na drodze estymacji nieliniowej w dowolnym programie, a nast¢pnie wyznaczenie
odpowiednich pdél pod krzywymi, dzigki czemu osiagnagé mozna warto$¢ koncowa.
Zaproponowany przeze mnie parametr pozwala na ocen¢ dziatania w réznych przypadkach.
W badaniach przeanalizowalem przyktadowo rozne stezenia poczatkowe wirusow wyrazane
przez MOI (Multiplicity of Infection), czyli poczatkowy stosunek liczby czastek wirusa do

liczby komorek bakterii. Przyjmuje si¢, Ze stosowanie nizszych st¢zen poczatkowych



bakteriofagéw jest nie tylko tansze, ale takze bezpieczniejsze dla pacjenta w przypadku
zastosowania terapeutycznego. W celu mozliwosci poréwnania miedzy soba efektywnosci
dziatania r6znych gatunkow bakteriofagéw do zwalczania tej samej bakterii zdecydowatem si¢
na wprowadzenie dodatkowego parametru PhageTotalScore (Pts). Parametr ten jest sumg
ilorazu wspotczynnikow Ps uzyskanych dla poszczegdlnych MOI i1 danej wartos¢ MOI

dzielonej przez sum¢ odwrotno$ci wszystkich przeanalizowanych wartosci MOLI:

= MOI,
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Parametr Pts stanowi swego rodzaju $rednig wazona, gdzie najwyzszg wage (najwyzszy
wptyw na wynik koncowy) ma efektywno$¢ bakteriofaga w najnizszym st¢zeniu poczatkowym.
Dzigki temu mozliwe jest pordwnywanie réznych gatunkéw bakteriofagéw oraz selekcja

optymalnego wariantu, np. w celach terapeutycznych.

W kolejnym etapie prac nad bakteriofagami zdecydowatem si¢ na zastosowanie
metodologii Ps do oceny aktywnosci litycznej fagoéw w terapii kombinowanej z antybiotykami
[C13]. W tym celu wybrane zostaly trzy bakteriofagi infekujace bakterie Acinetobacter
baumannii oraz pi¢¢ antybiotykéw: gentamycyna, cyprofloksacyna, meropenem,
norfloksacyna i fosfomycyna. W trakcie badan do§wiadczalnych wyznaczono krzywe wzrostu
bakterii z dodatkiem bakteriofagéw (proba kontrolna) oraz fagéw z dodatkiem antybiotyku,
przy réznych poczatkowych MOI. Krzywe wzrostu opisalem za pomoca funkcji podwdjnie
logistycznej:
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gdzie: L, b, ¢, k, — parametry funkcji matematycznej opisujgcej krzywa wzrostu z dodatkiem
bakteriofagdw, t — czas [h].

Na podstawie otrzymanych przeze mnie rownan mozliwe bylo wyznaczenie wartosci Ps
dla poszczego6lnych prob oraz Prs dla poszczegdlnych antybiotykdéw. Zastosowanie modelu Ps
oraz Pts pozwolilo mi na obiektywng oceng efektywnosci zastosowanych bakteriofagdéw
w zwalczaniu bakterii, takze w obecnosci antybiotykow. W zalezno$ci od zastosowanego
potaczenia, mozliwy byt do uzyskania efekt synergistyczny (np. dla norfloksacyny,

fosfomycyny oraz meropenemu dla wszystkich zbadanych rodzajow fagdéw) polegajacy na



wzmocnieniu stopnia redukcji ilosci patogennych bakterii lub efekt negatywny (np. dla
gentamycyny w przypadku fagow AGC-01 oraz Aba-4), gdy potaczenie dwoch czynnikoéw
bakteriobojczych ograniczato wypadkowa efektywnos¢. W nastgpnym kroku, korzystajac
z danych Ps, wyznaczytem efektywno$¢ zastosowania terapii kombinowanej z terapig fagowa
do zwalczania infekcji bakteryjnej. Uzyskane rezultaty pokazujg, ze dobor odpowiedniego
antybiotyku moze zwigkszy¢ sumaryczny efekt, a nieodpowiednio dobrany antybiotyk moze
prowadzi¢ do obnizenia skutecznosci terapii nawet o 15%. Przeprowadzone badania pokazuja,
ze zastosowanie modelu Ps oraz Pts do oceny efektywnos$ci bakteriofagow pozwala na
stosunkowo tatwy wybor odpowiedniego rodzaju faga do dalszych badan, takze z dodatkiem

antybiotykow, co pozwala na rozszerzenie prowadzonych badan.

W przypadku zastosowania bakteriofagow na szeroka skale kluczowym staje si¢ sposob
ich produkcji. Niestety, wiele z dotychczas stosowanych metod produkcyjnych pozwala na
uzyskiwanie niskich stgzen koncowych bakteriofagéw, przez co obniza si¢ wydajnos$¢ catego
procesu. Z tego powodu poszukiwane sg coraz to nowe metody produkcji bakteriofagow.
W celu ulepszenia procesu produkcji mozna stosowa¢ nowe konstrukcje bioreaktorow,
odpowiednio dobrany tryb pracy (np. proces dwuetapowy), a takze odpowiednio dobrane
stezenie poczatkowe fagéw oraz moment ich podania wzgledem wieku hodowli komorek-
gospodarza. Opracowanie nowego sposobu namnazania fagéw wymaga wielu czasochtonnych
oraz kosztownych doswiadczen. Z tego powodu zdecydowalem si¢ na stworzenie
dynamicznego modelu matematycznego, ktory pozwolilby na oszacowanie iloSci
wyprodukowanych bakteriofagéw, bazujac jedynie na stosunkowo tatwej do uzyskania krzywej

wzrostu bakterii [C14].

Badania do$wiadczalne dotyczace wyznaczenia zalezno$ci ilosci produkowanych
bakteriofagéw od krzywej wzrostu bakterii przeprowadzono dla bakterii Escherichia coli oraz
dzikiej odmiany faga typu T4. Uzyskane w ten sposéb krzywe pomiarowe opisatem za pomoca
funkcji matematycznych w zaleznos$ci od czasu. Do opisu procesu produkcji bakteriofagdw
zastosowatem model dynamiczny o strukturze blokowej. Zdecydowatem si¢ na oznaczenie jako
sygnatu wejsciowego do modelu - krzywej wzrostu bakterii, a sygnatu wyjsciowego - ilosci
uwolnionych czgstek wirusa. W celu zbudowania modelu funkcje matematyczne zostaty za
pomoca transformaty Laplace’a przeksztalcone do dziedziny liczby zespolonej s. Po kolejnych
przeksztalceniach wyznaczytem funkcje przejscia dla uktadu, stanowigca trzon modelu. Jako
funkcje wymuszajacg zastosowatem funkcje podwojnie logistyczng, stosowang przy modelu Ps

do opisu wzrostu bakterii w obecnosci bakteriofagow. Nastepnie wykonatem model blokowy



w programie Matlab Simulink, ktéory odzwierciedla wszystkie operacje matematyczne.
Odpowiedz modelu w formie cigglej funkcji zmian ilo$ci fagdw w czasie procesu zostala
zweryfikowana poprzez porownanie jej z danymi eksperymentalnymi. Stwierdzitem, ze
uzyskano bardzo dobrg zbiezno$¢ wynikow, zwlaszcza w ostatnich godzinach procesu.
W kolejnym kroku, bazujagc na wczesniejszych danych eksperymentalnych, wykonatem

symulacj¢ procesu produkeji bakteriofagéw dla roznych stezen poczatkowych.

Na podstawie wynikow uzyskanych z modelu stwierdzitem, ze niskie poczatkowe MOI
sprzyja uzyskiwaniu wigkszych ilosci produkowanych bakteriofagéw. Jest to zwigzane
z wigkszg liczba dostgpnych komorek-gospodarza dostgpnych w trakcie procesu namnazania
populacji wirusa. Zbyt duze stg¢zenie poczatkowe czastek wirusa wzgledem komorek bakterii
w duzym stopniu zatrzymuje wzrost biomasy (komoérki bakterii sg niszczone w duzo wigkszym
tempie niz trwa ich namnazanie), co ogranicza ilo§¢ bakteriofagéw (uwalnianych
z zainfekowanych komorek). Ponadto na podstawie modelu mozliwe jest okreslenie
optymalnego czasu produkcji bakteriofagow. Przyktadowo, w analizowanym procesie dla
MOI=0.01 najwyzsze st¢zenie fagoéw uzyskiwane jest w ok. 5.5 h. Po tym czasie st¢zenie spada
ze wzgledu na malejaca ilo$¢ biomasy bakterii (bakteriofagi umieraja przy braku komorek
gospodarza). Bazujac na uzyskanych wynikach dotyczacych produkcji bakteriofagow
zaproponowatem wraz ze wspoOlautorami rozwigzanie technologiczne, polegajace na opisie
metody dwuetapowej produkcji fagow, ktéra w 2021 uzyskala numer prawa wylacznego

i podlega ochronie patentowej [P19].

Korzystajac z modeli dynamicznych o strukturze blokowej mozliwe jest modelowanie,
oprocz przedstawionego wzrostu materii ozywionej, takze procesoOw produkcyjnych
realizowanych przez zywe komorki. Na podstawie zastosowania bioprocesow w wielu
galeziach przemystu produkowane sg liczne produkty, a procesy te charakteryzuja si¢ wysoka
wydajnoscig oraz sg zazwyczaj przyjazne srodowisku. Jednym z najstarszych przyktadow
bioprocesu jest otrzymywanie etanolu na drodze fermentacji prowadzonej przez drozdze.
W dzisiejszych czasach proces ten, oprocz przemystu spozywczego, jest wykorzystywany np.
do produkcji bioetanolu, bedgcego komponentem paliw i r6znych odczynnikow. Z tego powodu

zdecydowatem si¢ na zaproponowanie modelu opisujacego ten proces [C15].

Modelowanie procesu produkcji bioetanolu w bioreaktorze laboratoryjnym
rozpoczatem od przeprowadzenia analiz, niezbednych do wuzyskania danych
eksperymentalnych. Badania doswiadczalne prowadzone byly w komercyjnym bioreaktorze

BioFlo 415, opisanym wczesniej, wyposazonym w mieszadto mechaniczne (podwdjna turbina



Rushtona). Do badan zastosowano drozdze Saccharomyces cerevisiae. W trakcie pomiaréw
oznaczano st¢zenie biomasy, substratu (glukozy) oraz produktu (etanolu). Dane
eksperymentalne opisatem nastgpnie za pomocg roéwnan kinetycznych. Wzrost biomasy
przedstawilem za pomocg roéwnania bazujacego na modelu Monoda, zmiang st¢zenia produktu
opisatem zmodyfikowanym réwnaniem Gompertza, a stezenie substratu zdefiniowatem jako
funkcje bazujaca na wspotczynniku uzysku. Uklad trzech rownan wykorzystalem nast¢pnie do

stworzenia struktury blokowej modelu w programie Matlab Simulink.

Niezbedne do obliczen stale modelu w wigkszosci przypadkow wyznaczytem na
podstawie danych do§wiadczalnych, a brakujace dane (wspotczynniki dotyczace teoretycznej
produkcji biomasy zwigzane] z wykorzystaniem substratow) zaczerpnatem ze zrodet
literaturowych. Otrzymany model nastgpnie porownatem z danymi do$wiadczalnymi oraz z
modelem dostepnym w literaturze. Wykazatem, ze zaproponowany model w dobrym stopniu
odzwierciedla dane rzeczywiste, dzigki czemu moze stanowi¢ uzyteczne narzedzie do predykcji

procesow produkcji bioetanolu przy réznych warunkach procesowych.

Drugim wybranym przeze mnie do modelowania procesem produkcyjnym jest
produkcja celulozy bakteryjnej przez bakterie kwasu octowego. Celuloza bakteryjna (BC), ze
wzgledu na swoje wlasciwosci, takie jak wysoka czysto$¢, wytrzymatos¢ widkien,
wodochtonno$¢ oraz biozgodnos$¢ jest materiatem znajdujacym szerokie zastosowania np.
w medycynie. BC moze by¢ produkowana w sposdb mieszany, lecz wyprodukowany materiat
cechuje si¢ gorszymi witasciwosciami lub w sposob stacjonarny, ktory jest niestety mniej
wydajny. Z tego powodu zdecydowatem si¢ na analiz¢ procesu produkcji BC w magnetycznie
wspomaganym bioreaktorze (w warunkach stacjonarnych) oraz na stworzenie modelu

dynamicznego opisujacego ten proces [C16].

Modelowanie procesu produkcji BC rozpoczalem od przeprowadzenia analiz
niezbednych do uzyskania danych eksperymentalnych. Badania do$wiadczalne
przeprowadzono w magnetycznie wspomaganym bioreaktorze wtasnej konstrukcji, dla ktorego
wykonano opisane wczesniej badania hydrodynamiki i procesu wymiany masy. Do badan
zastosowano bakteri¢ Komagataeibacter xylinus (wczesniej znang jako Gluconacetobacter
xylinus). W analizowanym przypadku ekspozycja na pole miata charakter okresowy (12 h
ekspozycji na dzien), co pozwala takZe na ograniczenie kosztow energii elektrycznej. W trakcie
badan przeanalizowatem zmiang stezen reagentow oraz produktow metabolicznych bakterii.
Wykazatem, ze ekspozycja na wirujace pole magnetyczne wpltywa znaczgco na proces

produkcji BC. Przede wszystkim w trakcie hodowli uzyskiwano wigksza ilos¢ biomasy,



cechujaca si¢ wysoka zywotnoscig. Zaobserwowatem takze wpltyw pola na wyzsze zuzycie
reagentOw oraz zmiany w produkcji metabolitow wtornych. W badanym procesie uzyskano
takze wigksze ilosci BC przy zwigkszonym uzysku (stosunku ilo$ci produktu do zuzytego

substratu).

Bazujac na danych eksperymentalnych uzyskanych dla procesu kontrolnego (bez
ekspozycji na pole) zaproponowany zostat przeze mnie model dynamiczny opisujacy produkcije
BC na podstawie stezenia biomasy bakterii. W celu przygotowania modelu krzywe wzrostu
biomasy oraz ilos¢ wyprodukowanej mokrej masy BC w czasie trwania procesu zostaty opisane
za pomocg modelu inercyjnego drugiego rzgdu. W kolejnym kroku wyznaczytem, analogicznie
jak w poprzednich przypadkach funkcje przejscia (stanowigcag iloraz funkcji sygnatu
wyjsciowego do wejsciowego w dziedzinie liczb zespolonych). Jako wymuszenie modelu
zastosowatem dwie rozne funkcje — model wzrostu bazujacy na funkcji Monoda oraz model
logistyczny, stosowany we wczesniejszych badaniach. Stwierdzilem, ze zaréwno model
logistyczny, opisujacy wzrost bakterii, jak i odpowiedz modelu uzyskana na podstawie tej
funkcji, charakteryzuja si¢ lepszym, wysokim, dopasowaniem do danych do$wiadczalnych

W poréwnaniu do drugiego zastosowanego wymuszenia.

Nastepnie otrzymany model dynamiczny zostat poddany dodatkowej walidacji poprzez
wprowadzenie do niego danych do$wiadczalnych uzyskanych z procesu prowadzonego pod
wpltywem wirujacego pola magnetycznego. W wyniku analizy rezultatow stwierdzitem
ponownie wysoka zbiezno$¢ odpowiedzi uzyskanej z modelu z danymi eksperymentalnymi,
atakze lepsza doktadnos$¢ przy zastosowaniu modelu logistycznego jako wymuszenia.
Otrzymane rezultaty pokazuja, Zze zaproponowany model dynamiczny moze postuzy¢ do
analizy wptywu réznych czynnikow, jak np. wirujace pole magnetyczne, na produkcje BC
bazujac jedynie na krzywej wzrostu bakterii, dzigki czemu mozliwe jest znaczace ograniczenie

kosztow doswiadczen 1 znalezienie optymalnych warunkéw produkcji BC.
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Podsumowanie

Podsumowujac badania przeprowadzone przeze mnie w ramach cyklu publikacji pt.
,,Modelowanie matematyczne wybranych proceséw inzynierii chemicznej i bioprocesowej”, do

najistotniejszych osiagnie¢ naleza:

- zastosowanie modelowania matematycznego bazujgcego na krzywych RTD oraz
entropii mieszania do oceny hydrodynamiki oraz procesu mieszania prowadzonego w aparatach

przeptywowych,

- zastosowanie modelowania matematycznego do oceny procesu wymiany ciepta
W mieszalniku magnetycznym oraz magnetycznie wspomaganym bioreaktorze wraz z analizg

mozliwos$ci zastosowania tych aparatow w procesie hipertermii,

- zastosowanie modelowania matematycznego oraz modelowania CFD do oceny
hydrodynamiki oraz procesu wymiany masy w bioreaktorach zbiornikowych wyposazonych

w mieszadlo obrotowe,

- analiza wplywu parametréw procesowych na wydajno$¢ wybranych procesow
produkcyjnych prowadzonych z zastosowaniem materii ozywionej oraz wykazanie mozliwosci

sterowania tymi procesami za pomocg zmian parametrOw procesowych,

- zaproponowanie nowego parametru do oceny Kinetyki wzrostu mikroorganizmow,
a nastgpnie zastosowanie go jako funkcje celu w procesie optymalizacji proliferacji wybranego
szczepu bakterii przy wykorzystaniu technik planowania eksperymentu oraz powierzchni

odpowiedzi,

- modelowanie procesu produkcji bakteriofagdw oraz zaproponowanie nowego
wskaznika do oceny aktywnosci litycznej bakteriofagdéw, a nastgpnie zastosowanie tego
parametru do analizy skutecznos$ci dzialania antybakteryjnego 1 interakcji sktadnikow

preparatow mozliwych do wykorzystania w terapii mieszanej (bakteriofag + antybiotyk),

- przeprowadzenie modelowania dynamicznego wybranych procesow produkcyjnych
z zastosowaniem materii ozywionej (produkcja bioetanolu, celulozy bakteryjnej),
pozwalajacego na optymalizacj¢ parametrow procesowych w celu zwigkszenia wydajno$ci

analizowanych procesow.



5. Informacja o wykazywaniu sie istotng aktywnosciq naukowq albo artystyczng
realizowang w wiecej niz jednej uczelni, instytucji naukowej lub instytucji kultury,

w szczegolnosci zagraniczneyj.

W okresie od 15.01.2020 do 15.07.2020 odbylem staz naukowy w Katedrze
Mikrobiologii, Immunologii i Medycyny Laboratoryjnej Wydziatu Medycyny i Stomatologii
Pomorskiego Uniwersytetu Medycznego w Szczecinie. W ramach realizowanego stazu
naukowego bratem udzial w pracach badawczych prowadzonych w Katedrze. Jednym
z gtdbwnych tematéw badawczych byla realizacja projektu badawczego pt. ,,Optymalizacja
I aktywnos¢ preparatow bakteriofagowych” finansowanego przez Narodowe Centrum Nauki
w ramach programu OPUS 16. W ramach prowadzonych przeze mnie badan na PUM
W Szczecinie analizowane byly procesy zwiazane z hodowla bakterii, zwtaszcza patogennych
(Pseudomonas aeruginosa, Klebsiella pneumoniae, Staphylococcus aureus, Acinetobacter
baumannii, Escherichia coli), stanowiacych przede wszystkim komorki gospodarzy dla
zastosowania bakteriofagow, a takze procesy zwigzane z aktywno$cig bakteriofagow
wzgledem ich gospodarzy i zmiany fizykochemiczne na powierzchni gospodarza
i bakteriofaga. W wyniku realizacji prac badawczych realizowanych przeze mnie na PUM
W Szczecinie powstat szereg publikacji naukowych:

1) Przeanalizowana zostata mozliwo$¢ wsparcia terapii fagowej w zwalczaniu bakterii

A. baumannii réznego rodzaju antybiotykami. Do oceny skuteczno$ci eliminacji
infekcji bakteryjnej w terapii kombinowanej zastosowano utworzony wczesniej
model aktywnosci litycznej bakteriofagow PhageScore [C13].

2) Zbadany zostal wplyw wirujgcego pola magnetycznego na proces adsorpcji faga do
powierzchni komorek bakterii-gospodarza. Badania przeprowadzono dla réznych
odmian bakteriofagéw infekujacych bakterie E. coli oraz S. aureus [A30].

3) Przygotowany i przeanalizowany zostal model dynamiczny pozwalajacy na ocene
ilosci produkowanych bakteriofagbw w oparciu o krzywa wzrostu bakterii
gospodarza. Badania przeprowadzono dla bakterii E. coli. Na podstawie
utworzonego modelu przeprowadzono analiz¢ wptywu stezenia poczatkowego
bakteriofaga na koncowa ilos¢ uwolnionych czastek wirusa [C14].

4) Przeprowadzony zostal proces optymalizacji warunkéw wzrostu bakterii
K. pneumoniae, bedacy pierwszym etapem do produkcji bakteriofagow. Zbadany
zostal wplyw wirujacego pola magnetycznego oraz temperatury na efektywnos¢

produkcji. Do oceny zastosowano zaproponowany wczesniej opis matematyczny



oraz nowy wspotczynnik wzrostu, jako funkcje celu. Optymalizacja zostata
wykonana na podstawie kompozycyjnego planu eksperymentu oraz metodyki
powierzchni odpowiedzi [C11].

5) Przeanalizowany zostal proces produkcji piocyjaniny oraz ramnolipidow
z zastosowaniem bakterii P. aeruginosa. Badania przeprowadzono w komercyjnym
bioreaktorze z mieszadtem mechanicznym. Do oceny procesu wykorzystano opis
matematyczny bazujacy na warunkach hydrodynamicznych wyznaczonych
doswiadczalnie oraz na podstawie analizy numerycznej CFD [C9].

6) Zbadany zostat proces produkcji celulozy bakteryjnej o potencjalnym zastosowaniu
medycznym produkowanej przez bakterie K. xylinus w obecnos$ci wirujacego pola
magnetycznego. W trakcie badan oznaczano stezenia reagentdw oraz metabolitow
bakterii, a takze wlasciwosci produkowanej celulozy. Dodatkowo utworzony zostat
model dynamiczny, na podstawie ktérego mozna przeprowadzi¢ predykcje wpltywu
warunkow procesowych na ilo§¢ wyprodukowanej celulozy bakteryjnej [C16].

7) Przygotowany zostal rozdziat do ksigzki: ,,Chapter Two - The use of the
electromagnetic field in microbial process bioengineering, Advances in Applied
Microbiology” opisujacy mozliwo$ci zastosowania stymulacji elektromagnetycznej
w procesach biotechnologicznych. Opisane zostaly mozliwosci generowania
réoznych rodzajow pdl oraz wykonany zostat przeglad literaturowy dotyczacy
elektromagnetycznej stymulacji réznych mikroorganizmoéow (bakterii, grzybow,
wirusow, mikroalg). Przeanalizowane zostaty takze nowe perspektywy w stymulacji

elektromagnetycznej [R7].

6. Informacja o osiggnieciach dydaktycznych, organizacyjnych oraz popularyzujgcych
nauke lub sztuke.

Osiagniecia dydaktyczne
Od 1 pazdziernika 2017 do chwili obecnej jestem zatrudniony w Zachodniopomorskim
Uniwersytecie Technologicznym w Szczecinie w grupie nauczycieli akademickich. Jestem
obecnie opiekunem studentow Il roku kierunku Chemical Engineering. W ramach pracy
dydaktycznej na Wydziale Technologii i Inzynierii Chemicznej prowadzilem nastgpujace
zajecia ze studentami:
a) Zajecia w jezyku polskim:

- kierunek Inzynieria chemiczna i procesowa, S1

e Dynamika procesowa (laboratoria)



e Mechanika techniczna 1 wytrzymato$¢ materialow (¢wiczenia audytoryjne, projekt)

e Procesy cieplne i aparaty (¢wiczenia audytoryjne, projekt)

e Podstawy automatyki (laboratoria)

e Tworzenie systemow technologicznych 1 podstawy eksploatacji (¢wiczenia
audytoryjne)

- kierunek Inzynieria chemiczna i procesowa, S2

specjalizacja inZynieria procesow wytwarzania olefin
e Dynamika procesowa i sterowanie Il (laboratoria)
specjalizacja inZynieria procesow przerobki ropy naftowej i gazu
o Przeptyw pltynéw w osrodkach porowatych (¢wiczenia audytoryjne)
e Dynamika procesowa (laboratoria)
specjalizacja inzynieria procesowa
e Dynamika procesowa (laboratoria)
specjalizacja eksploatacja instalacji przemystu petrochemicznego
e Dynamika procesowa i sterowanie (laboratoria)
e Studium przypadku (¢wiczenia audytoryjne)

- kierunek Chemia, S1

e Inzynieria chemiczna II (¢wiczenia audytoryjne, projekt)

- kierunek Biotechnologia, S2

specjalizacja nanobioinzynieria
e Mechanika kwantowa w nanoinzynierii (wyktad, ¢wiczenia audytoryjne)
e Procesy nanobiotechnologiczne (¢wiczenia audytoryjne)

b) zaj¢cia w jezyku angielskim:

- kierunek Chemical Engineering, S1

e Chemical Reactor Engineering (projekt, laboratoria)

e Process Dynamics, Operations and Control (wyktad, projekt, laboratoria)

e Computational Fluid Dynamics (wyktad, laboratoria)

e Fluid Mechanics (wyktad, ¢wiczenia audytoryjne)

e Transport and Separation Processes (wyktad, ¢wiczenia audytoryjne, laboratoria)
- zajgcia w ramach programu Erasmus +

e Heat transfer (wyktad, ¢wiczenia audytoryjne)

e Mass transfer (wyktad, ¢wiczenia audytoryjne)

e Process dynamics (wyktad, ¢wiczenia audytoryjne)



e Environmental pollution control (¢wiczenia audytoryjne)

e Separation processes (¢wiczenia audytoryjne)

e Research project on mixing of multiphase systems (laboratoria)
Dodatkowo prowadzone byly przeze mnie zajecia na kursie doksztatcajagcym dla pracownikéw
Grupy Azoty Poliolefins S.A. — Wprowadzenie do inzynierii procesowej (laboratoria).

W ramach pracy dydaktycznej bytem opiekunem 9 ukonczonych prac dyplomowych: 3 prac
inzynierskich oraz 6 prac magisterskich. Jestem takze promotorem pomocniczym w otwartym

przewodzie doktorskim Pani mgr inz. Alicji Przybyl.

Osiagniecia organizacyjne

e Uczestniczylem w pracach komitetu organizacyjnego XXI Ogolnopolskiej Konferencji
InZynierii Chemicznej i Procesowej, Szczecin — Kolobrzeg 2013.

e Jestem czlonkiem komitetu organizacyjnego XXIV Ogodlnopolskiej Konferencji
Inzynierii Chemicznej i Procesowej, Szczecin, 2023.

e Bylem czlonkiem Rady Wydziatu Technologii i Inzynierii Chemicznej w latach
2017-20109.

e Jestem czlonkiem komisji dyscyplinarnej dla studentow ZUT w Szczecinie powotanym
na kadencj¢ 2020-2024.

e Jestem cztonkiem Szczecinskiego Towarzystwa Naukowego.

Osiagniecia popularyzujace nauke

W trakcie swojej kariery naukowej bratem aktywny udzial w ok. 20 konferencjach, gtownie
0 zasiegu migdzynarodowym, podczas ktorych prezentowalem wyniki swoich badan.
Szczegdlowy wykaz konferencji zostat umieszczony w zataczniku nr 4, pkt 11.4.

Bratem udzial w wydarzeniach popularyzujacych nauke, takich jak europejska noc
naukowcow, gdzie prowadzilem warsztaty dotyczace modelowania oraz druku 3D, noc
muzedw, gdzie prezentowalem nasze laboratoria oraz przedstawialem nasze podstawowe cele
badawcze, dni otwarte dla uczniow szkot podstawowych oraz $rednich, majacych na celu
zapoznanie zwiedzajacych z charakterystyka naszej pracy, tematyka inzynierii chemicznej,
procesami mieszania i separacji, prowadzitem prezentacje dla uczniow szkot srednich oraz
pracownikow wybranych zaktadéw przemystowych (jak np. GA ZCh Police S.A.) w ramach
akcji promocyjnych, zachecajacych do podjecia studiow na oferowanych przez nas kierunkach,

prowadzilem takze warsztaty dla uczniow szkot podstawowych i §rednich dotyczace analizy



procesu mieszania, przede wszystkim analizy wplywu geometrii mieszadta i konstrukcji
mieszalnika na zapotrzebowanie na moc mieszania, czas oraz energi¢ mieszania, a takze
warsztaty dla pracownikow GA ZCh Police S.A. na temat modelowania CFD wybranych

zagadnien z wykorzystaniem oprogramowania ANSY'S Fluent.

7. Inne informacje dotyczqce kariery zawodowej

W trakcie swojej kariery zawodowe;j staram sie rozwija¢ moje kompetencje dotyczgce pracy
z mikroorganizmami oraz bioreaktorami, a takze tworzeniem geometrii 3D oraz modelowania
CFD poprzez udzial w roéznego rodzaju szkoleniach. Ponizej przedstawiam najwazniejsze
z uzyskanych przeze mnie certyfikatow (kopia certyfikatdéw w zalgczniku 5.3) dotyczacych
mojej tematyki badawczej:
- Projektowanie i optymalizacja proceséw hodowlanych w bioreaktorach, Labo Baza oraz
Centrum Biotechnologii Poznanskiego Parku Naukowo-Technologicznego, 19.11.2015 Poznan
- Szkolenie w zakresie obstugi cytometru przeptywowego BD Accuri C6 Plus + BD CSampler
Plus, BD, Szczecin, 18-19.2019 -
- Wprowadzenie do programéw ANSYS DesignModeler/SpaceClaim, Ansys Meshing
1 ANSYS Fluent, SymKom — ANSYS Channel Partner in Poland, 23-24.02.2017, Warszawa
- Modelowanie maszyn wirnikowych oraz przeptywoéw wielofazowych, SymKom — ANSYS
Channel Partner in Poland, 04-05.02.2020, Warszawa
- Autodesk Inventor Level 1, PCC Polska, Autodesk Authorized Training Center, 13-
15.03.2023, Wroclaw
- Autodesk Inventor Level 2, PCC Polska, Autodesk Authorized Training Center, 03-
05.04.2023, Wroctaw
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