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ABSTRACT

One of the biggest challenges of higher technical education is that engineering students should meet
and use such industrial systems that they will encounter and work with during the course of their careers, and
for which they must be the most competent experts within a company or plant. Bioengineers are trained at BSc
level in Hungary at 5 universities — the largest number at BME — but due to the different infrastructural
conditions, they receive very different practical training. Bioengineers graduated from BME are welcomed by
the labor market due to their appropriate engineering approach and practical training. In order to maintain
and develop this, we have introduced a gap-filling feature in the laboratory subject of Bioengineering
Operations and Processes of the past 40 years, whereby all students must not only perform sterilization and
aeration exercises on a pilot plant-scale fermenter, but also perform real (probiotic) fermentation. Due to the
limited time available for the lab exercises, it was a serious challenge to choose a fermentation that would
result in measurable growth within 4 hours. I would like to present its pedagogical aspects, cost aspects, and
implementation, as a useful and good practice that can not only be utilized in large-scale higher education,
but also has proven to be a motivational teaser in the Fermentation Pilot plant Laboratory of BME.

KIVONAT

A miiszaki felséoktatas egyik legnagyobb kihivasa, hogy a mérnokhallgatok talalkozhassanak olyan
ipari rendszerekkel, amelyek iizemeltetésével, kialakitasaval, megvalositasaval palydjuk sordn szerencsés
esetben talalkoznak, és dolgozni fognak, s amelyeknek egy cégen vagy iizemen beliil a legkompetensebb
szakértoi kell legyenek. A biomérnokéket Magyarorszdagon BSc szinten 5 egyetemen képzik — legnagyobb
letszamban a BME-n—, de a kiilonbézd infrastrukturdlis adottsagok miatt igen kiilonbozo gyakorlati képzéseket
kapnak. A BME-rél kibocsdjtott biomérndkoket a munkaerdpiac szivesen fogadja a megfelelé mérnoki
szemlélet és gyakorlatias képzés kévetkeztében. Ennek fenntartdsa és fejlesztése érdekében az elmult 40 év
Biomérnoki miiveletek és folyamatok labor tantargyaban hianypotlo jelleggel bevezettiik, hogy nem csupan
sterilezési és levegoztetési gyakorlatot kell a kisérleti iizemi léptékii fermentoron minden hallgatonak végeznie,
hanem valos (probiotikum) fermentaciot. A laborgyakorlatok limitdlt orarendi ideje miatt komoly kihivast
Jelentett olyan fermentacio valasztasa, amely 4 ora alatt is mérhetd novekedést eredményez. Ennek pedagogiai
szempontjait, koltség szempontjait, és megvalositasat szeretném bemutatni, mintegy hasznos és jogyakorlatot,
amely nemcsak a nagyléptekii felséoktatasban hasznosithato, de motivacios kedvcsinaloként is bevalt a BME
Fermentdcios Féliizemi laboratoriumaban.

Kulesszavak: 1éptéknovelt élesztéfermentacio, laborgyakorlat, biomérnok BSc

1. BEVEZETES

A tanulmany kulcsszerepldje a ,,biomémnok”. Bar mar tobb mint 40 éve jott 1étre a Budapesti Miiszaki
Egyetem Vegyészmémoki Karan a biomérnok képzés, még mindig sokan eldszor hallanak rola, ezért eldszor
a biomérnokot szeretném definidlni. A Biomérnok egy olyan specialis mérndk, aki a (mikro)biologia
eszkoztarat képes az emberiség céljaira alkalmazni iparban, kérnyezet-védelemben, és mezdgazdasagban is,
tehat tulajdonképpen egy ,,alkalmazott mikrobiologus”. Talan a legszélesebb szakosodasi lehetdséget is BME
nyUjtja, ahol 4 specializaciéra szakosodhatnak a biomérnokok: Alkalmazott biotechnologia,
Elelmiszermindsité, Kornyezetvédelmi és Egészségvédd specializaciora. Mind a 4 specializacionak
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megvannak a mikrobiologiai vonatkozasai, igy nem meglepd, hogy valamennyi esetében kozos zardvizsga
targy az a Biomérndki miiveletek és folyamtok (BIM), amelyiknek kozel felét a mikrobak tenyésztése, és nagy
volumeni alkalmazasa teszi ki, nevezziik ,, Fermentdcios tudomanynak”.

A 2007-ben bevezetett bolognai rendszer mind harom szintjén (BSc, MSc, PhD) képezik a
biomérnokoket, természetszeriileg a legnagyobb szamban a BSc képzésben résztvevok vannak mind a BME-
n, mind pedig az Gsszes magyarorszagi biomérndk képz6é muihelyen (BME, DE, PE, SzTE, BCE), igy jelen
tanulmanyban is a biomérnoki alapképzésre fokuszalok. (Bologna el6tt is 2 szintes volt a képzés: iizemmérnok
¢s okleveles biomérnok szinteken képezték).

Napjaink egyik legnagyobb oktatasi kihivasa, hogy az egyetemre jelentkez6 hallgatok mas
kompetenciakkal és attitlidokkel rendelkeznek a 20-40évvel ezeldttiekhez képest: épp a bolognai rendszer
kovetkeztében gyakrabban valthatnak szakot, azaz nem kotelez6 végig kiizdeni egy képzést, ami csokkent
elkotelezddést €s motivaciot eredményez €s noveli a lemorzsolodast; megvaltoztak a tanuldsi szokasiak,
olvasas(jegyzet)/frontalis oktatdson keresztiil gyenge hatékonysdgi szdmukra az informacio atadas, mig
interaktiv vagy jatékos, vagy online/vide6 formaban gyorsan tanulnak €s a motivacidjuk is nagyobb. Mindez
a biomérndk képzésben még azzal is kiegésziil, hogy féleg biologiai orientaltsagu hallgatok jelentkeznek
biomérndknek, akik a fizikat, matematikat altalaban nem kedvelték és/vagy nem tudték, tehat nem a mérnokség
volt a hajtéerd a palyaorientaciojuk soran. Emiatt az ilyen matematikai és fizikai tananyagok irant kevéssé
motivaltak és fogékonyak, €s jelentds résziik — szemben a korabbi évekkel — nem a technologiai iranyokba,
hanem az egészségiigyi/genetikai labor iranyok fel¢ érdeklddik.

Mindezek alapjan a tanulminyban azt a kérdést jarom koril, hogy hogyan lehet a biologiai
érdeklédésti, de mérndkségtdl idegenkedd alapképzéses hallgatok szamara érdekes, tanulsagos, és
szemléltetd féliizemi (pilot) laborgyakorlatot szervezni a korlatozott anyagi lehetdségek mellett (pl. nincs
alapanyagra timogatas a féliizemi laborokhoz, nincs technikusi segitség stb.)?

A képzés megalkotasakor is szerepelt benne olcso, féliizemi gyakorlat, de a bolognai rendszer
adaptaciodja soran az az MSc-re keriilt, ¢s mivel a BSc-s hallgatok alig 10%-a jon tovabb MSc-re gy képeztiink
biomérnokoket masfél évtizeden at, hogy csak elméletben tanultak fermentaciot, de gyakorlatban csak azok
végezték, akik ilyen szakdolgozatot vagy egyéni feladatot vallaltak. A kialakitando gyakorlatnak a kis
tovabbhalado hallgatoi 1étszam ellenére azért olyannak kellett lennie, hogy minimalizaljuk a BSc/MSc kozotti
atfedést.

Végiil, de nem utolsé sorban, megoldandé probléma, hogy a laborgyakorlat 6 6ras ideje alatt maximum
4 6ranyi 1d6 all a fermentaciora rendelkezésre, marpedig az ipari fermentaciok 24-168h kozott valtoznak,
hogyan lehet ezt ennyire felgyorsitani annak érdekében, hogy mar 4 ora alatt is mérhetd sejtndvekedést
tudjanak a hallgatok tapasztalni a féliizemi bioreaktorban?

Mivel a BIM labor célja az el6adas anyag gyakorlati tapasztalaton keresztiili elmélyitése, minden
hallgatonak 5 gyakorlaton kell részt vennie, (1. Enzimkinetika, 2. Fermentacid kinetika, 3. Sterilezés,
levegbztetés, 4. Specidlis elvalasztasi miiveletek, 5. Biologiai szennyviztisztitas), amelyek kumuléaltan 6-6 6ras
alkalmakkal keriilnek forgoszinpad-szeriien megtartasra, nem volt lehetéség a féliizemi sterilezés és
levegdztetésen kiviil masik labor helyett/mellett a féliizemi fermentacidra (akkor is maximum 6 6ra lett volna),
igy ez a gyakorlat keriilt atalakitasra részben arra reagalva, hogy egy korabbi igen jo évfolyam jelezte, hogy
,»olyan sok érdekeset tanultunk a fermentaciordl, jo lett volna ki is probalni”.

Tehat a célkitiizés, olyan féliizemi (pilot) fermentacios gyakorlat kialakitdsa, ami 1) belefér a 6h-s
laboridébe a sterilezés 2h utdn max 4h hosszban, 2) aerob, tehat van értelme a levegdztetési viszonyok
tanulmanyozasanak, 3) alacsony koltségli az iizemi méret ellenére, 4) segiti a miiszaki tudomanyok megértését
a bioldgiai orientaltsagu hallgatoknak, 5) ndveli a hallgatoi motivaciot a csapatmunkan keresztiil is, 6) nem
igényel hossza elékészitést. Hasonld problémékat fogalmaztak meg Ujzélandi kutatok [1] a biomérnok
képzésiikben, 6k azonban virtudlis laborral (Labster) oldottak meg ezen kihivasokat, én viszont elkotelezett
vagyok a valosagos laborgyakorlatok mellett. A mérndki képességek (skillek)-et Villaneuva és tsi [2] ugy
fogalmaztak meg, mint probléma megoldo6 képesség, kritikus gondolkodas, kreativitas, 6nalld tanulas, kitiing
kommunikacié és kollaboracio képessége. A jelen tanulmanyban leirt gyakorlat ezen képességek mindegyikét
fejleszteni képes BSc szinten. A szakirodalom szerint MSc szinten a laborgyakorlatok kdzben mar a
mindségbiztositasi és iranyitdsi rendszerek gyakorlatba épitésével lehet a mérndki képességeket
tovabbfejleszteni [3].
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2. ANYAGOK ES MODSZEREK

Egy masik tantargy keretében (Gydgyszeripari mikrobioldgia) évek ota foglalkozunk probiotikumok
ival kapcsolatban: gyenge tapanyagellatas esetén is jol szaporodik, tdg pH és hémérséklet tirést,
mikroszkopban konnyen detektalhato és kvantifikalhato, aerob mikroorganizmus, azaz levegdztetés sziikséges
a novekedéséhez (Crabtree negativ, tehat nagyobb cukorkoncentraciobol sem fermental alkoholt). Igy a
kereskedelmi készitménybdl malatakivonat agaron tortént izolalassal és fenntartassal konnyen beszerezhet6 az
iparilag is relevans tenyészet. A malata-kivonat igen szelektiv gombdakra, bakterialis kontaminacio esetén is
csak az élesztok ndnek gyorsan é€s jol rajta.

A malata-kivonatos (10g/L malt-extract, 15g/L. agaragar) petricsészérél 0,8/1L-es hasznos/teljes
térfogata laboratoriumi 1éptékii fermentacioval szaporitottam fel a sejteket, majd ezzel oltottam egy 20/24L
térfogatll fermentort, s ezzel a 20kg felmentével inditottam az els6 labor gyakorlatot 150/300L Iéptékben. A
150L fermentlé 140L csapvizet, SL melszt, 100g (NH,).SO4-ot tartalmazott, amit a késébbi gyakorlatokon 1L
melaszra, 1kg kristalycukorra és 100g MAP-ra (mono-ammonium-foszfatra) valtoztattam.

A tapoldatot a B.Braun Biostat D 300L teljes térfogatii 2 db Rushton turbina keverd elemmel ellatott
DO(0-100%), T(°C) és pH(4,01; 7,00) szenzorral felszerelt bioreaktort (és a zardjeles értékekre kalibralva)
a gyakorlat elején a hallgatoi csoport kozremiikodésével megsterileztiik oly modon, hogy a 121°C elérésétol
szamitva Spercig fiitottiik tovabb, jellemzden ezalatt a 125°C-ot elérve, majd innen kezdtiik a visszahtitést.
A valos hontartast a gyakorlatvezetotol kapott kezdeti csiraszdm (No) és sterilitasi kritérium (Ny) valamint
hasznos térfogat (V) alapjan a hallgatoi csoport szamolta ki, ahogy a korabbi gyakorlatokon is. A fermentaciot
20kg oltoanyaggal oltottuk be, amely az el6z6 ugyanigy végzett fermentaciobol tettiink el autoklavban
(121°C, 20min) megsterilezett 20L-es rozsdamentes tartalyban, amelyet a sterilezési miivelet hiitési szakasza
utan 35°C-ra beallitott fermentlébe langzar mellett szeptumos csonkon keresztiil oltdtiivel aszeptikusan
oltottunk. A fermentaciét orankénti steril mintavétellel kovettiik nyomon, minden mintabol 10x higitasban
3 ismétléssel OD600-at mértiink, és az indulo, és a 3. mintabol Biirker-kamras sejtszamlalast is végeztiink. Bar
a gyakorlat csak 4h hosszan kovette a fermentacio lefutasat az inokulalastol szamitva, de a bemért cukor kb.
24h-ra volt elegendd, igy masnapig hagytuk a tenyészetet bioreaktorban mieldtt 20L-t félretettiink a kdvetkezo
gyakorlathoz. A 24h-s tenyészet tartalmaz elegendd sejtet, hogy annak 20L-re ugyanilyen gyorsasagi 150L-
es tenyészetet eredményezzen, azaz a gyakorlat 2 naponta ismételhetd legyen. A 20L oltéanyagot +1g/L
szaharozzal etetve a tarolas 2-3-dik napjan a sejtek aktivitasa 1 hétre kitolhato.

A gyakorlat sordn megtartottuk a levegdztetési viszonyok tanulményozasa fejezetet, de a korabbi
gyakorlathoz képest ezen is valtoztatni volt sziikséges. Ennek a gyakorlatnak a lényege, hogy a hallgatok az
oxigén-anyagatadasat tanulmanyozva elsajatitsak, mikor hogyan tudnak a fermentacié szamara tobb oxigént
biztositani, mivel az oxigén rossz vizoldhatosaga, €s a gyors sejtszaporulat oxigén igénye gyakran okoz oxigén
limitalt vagy oxigén hianyos allapotot. Az oxigén atadas kulcsparamétere a KLa, azaz az eredo folyadékoldali
oxigénabszorpcios koefficiens, mértékegysége 1/idd, altalaban 1/6ra. A korabbi gyakorlatokon 3 moddszerrel
6db KLa mérést végeztek a hallgatoi csoportok a sterilezést kovetden egy 2L-es (Biostat M, B.Braun)
fermentorban: 1) Statikus KLa mérés szulfitoxidacioval, 2) Kombinalt KLa mérés, 3) Stopperes KLa
meghatarozas. Mig az els6 tipusnal a szulfit fogyast kellett jodometrids visszatitralassal meghatarozni, a
masodik mddszernél oxigén szenzorral kellett rogziteni az oxigén fogyasat (szulfit adagolas hatasara), majd a
telitddést, és a 2 gorbe integral kiilonbségébdl reciprok KlLa meghatirozhaté volt, addig a stopperes
moddszernél a beadagolt szulfit elfogyasat a DO szenzor jelének emelkedéséig eltelt idobol kellett kiszamolni.
A 2. mddszer — beadagolt szulfit mennyiségétdl fiiggden — gyorsan ad eredményt, ezért 3 kiillonbozé keverd
fordulatszamnal (N, rpm) is kimérhet6 volt, és a KLa — N hatvanyfliggvény kapcsolat is meghatarozhat6 volt
3 kiilonbozo keverd fordulatszammal. Ezek helyett, annak érdekében, hogy a fermentici6 szamdra idot
takaritsunk meg, illetve elegendd legyen 1db (pilot) bioreaktort megismerni €s hasznalni az 0j gyakorlaton
dinamikus KLa mérési modszert kell végezni a 300L-es bioreaktorban. Ehhez sziikséges feltétel, hogy legyen
a) oldott oxigén szonda a rendszerben, b) ndvekedo sejttenyészet a bioreaktorban (azaz az oxigénszint kezdjen
el par %-ot csokkenni az indulashoz képest). A mérés kezdetén elzartuk a levegdszelepet, és stoppert
inditottunk, majd félpercenként leolvastuk az oxigénkoncentracido %-ban kijelezett értékét. A kritikus
oxigénszint elérése eldtt (10% f6lott), és/vagy Sperc utan, ujra megnyitottuk a levegd szelepet, és folytattuk a
félpercenkénti DO(%) leolvasast. az elsd szakaszban nincs telités, tehat a 1égzési sebesség (-Q*x, ahola Q a
fajlagos 1égzési sebesség, x a mikroba koncentracioja) keriil meghatarozasra, a masodik (telitési) szakaszban
pedig a mar ismert -Q*x segitségével csak a KLa az ismeretlen, ami igy meghatarozhato az (1)-es egyenlet
atrendezett (2. egyenlet) alakjaval.
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ahol KLa — ered6 folyadékoldali oxigénabszorpcios koefficiens (1/h), C* - a telitési oxigénkoncentracio
(100%), C — az aktualis oxigénkoncentracio (%); Q — fajlagos 1égzési sebesség (A%/(Aodra*g/L)), x — mikroba
koncentracié (g/L)

3. EREDMENYEK

Egy gyakorlat menete

A gyakorlat veszélyes lizem (nagy 1éptékii, forro, nyomas alatti késziilék), ezért a hallgatoknak kiadott
video alapjan fel kell késziilniiik a pilot bioreaktor kezelésére, err6l szamot adnak beugro irasakor, majd egylitt
a reaktor mellett atbesz¢ljiik kinek mi lesz a teenddje. Ehhez sziikség van beosztas készitésére is: ki melyik
szelepet mikor allitja, mit fog a k6zds jegyzokonyvbe elkésziteni. A sterilezés kozben megbeszéljiik az
Anyagok és modszerek részt: mit és hogy csindlunk, mit és hogy szamolunk illetve értékeliink (Pl. mennyi a
feltételezett induld csiraszam (NO) és sterilitasi kritérium (Nv), amelyek alapjan a sziikséges és elégséges
hontartasi id6t szamitaniuk kell illetve ami alapjan a hdpenetracidos diagramot felrajzolniuk kell). A
metodologian kiviil a rendszerhez és a miveletekhez kapcsolatos demonstracios eszkozok keriilnek
szétszerelésre és bemutatasra: membran szelep, kondenz edény, habszonda, Rushton-turbina, levegd sziird,
oxigén elektrod, csolira; ezek segitik a megértést, és megjegyzést interaktiv modon. Ugyanezt szolgélja a
reaktorba valo betekintés lehetdsége is. A sterilezés és a sziinet utan jon az aszeptikus inokulalas gravitacios
uton (a 20kg inokulumot ehhez fel kell daruzni a fermentor f61€, majd a steril kapcsolat 1étrehozasa utan az
oltbanyag becsurog a bioreaktorba és elindul a fermentacid, amelybdl rogton a beoltas utdn mintavétel torténik,
illetve a sarzslap (vagy gyartmanylap) kitoltése. Az elsé mintavétel utan a beosztas szerint mindenki végzi a
sajat feladatat: késziilékrajz (Process and Instrumentation Diagram, PID), anyagok és modszerek
(reprodukalhato) leirasa, sterilezés szamitas, 2. mintavétel utan KLa mérés és szamitas, Fermentacios adatok
(History plot, OD600, Biirker-kamras sejtszam).

Egy jegyz6konyv bemutatasa

A csoportos jegyzOkonyvbe beadaskor az 1. abran lathaté diagramok sziikségesek a cimlapon €s az
Anyagok és modszerek fejezeten kiviil.

Hopenetracios diagram
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Dinamikus KLa mérés
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1. abra
Jegyzokonyvben beadando feladatok: A) Pilot fermentor Piping and Instrumentation (PID) rajza,
B) mért és szamitott (121°C-os szabvany és a 124°C-os gyorsitott) hopenetracios diagram,
C) Dinamikus KLa mérési diagram, D) Fermentacio képe diagram

Egy gyakorlat értékelése

A jegyzOkdnyv megirasara jo ido-menedzsment esetén van lehet0ség a gyakorlat alatt, ha azonban ez
nem sikeriil, 24h-ja van a csoportnak elektronikusan (pl. MS Teams {izenetben) elkiildeni. Ez a megoldas
kedvez ahhoz, hogy javitas utan vissza tudja a gyakorlatvezet6 kiildeni a kijavitott jegyz6konyveket, amibél a
félévvégi labor ZH-ra tudnak késziilni a hallgatok, és a GDPR is megoldott, mivel nem latjdk egymas
eredményét a csoportok. Mivel csoportos jegyzokonyv készités van, ez hivatott a motivaciot és a
csapatmunkara valo készséget fejleszteni, de a cimlapon megadjak, ki-melyik részt készitette, és igy lehetové
valik a differencialt értékelés is. Minden hallgato 3 részjegyet kap: beugro, jegyzokonyvi fejezete, kiugrd. A
kiugrora gyakorlat vége el6tt kell sort keriteni, ami jelzi a gyakorlat végét, és a friss élmények alapjan konnyen
teljesithetd, ami ,,jo élménnyel” fejezi be a gyakorlatot, altalaban jobban sikeriil, mint a beugro.

Fejlesztett készségek

A bemutatott gyakorlat soran a részvevo hallgatok alabbi készségeit és attitiidjeit aktiv és passziv moédon
is fejlesztjiik: rajzkészség, folyamat-atlatdo készség, Osszefiiggések alkalmazasanak készsége, numerikus
készségek (logaritmus is!), MS Office (Excel, Word, megosztott dokumentumok) hasznalata, Steril
munkavégzés ipari kornyezetben, csapatmunka és kommunikacio.

Visszajelzések

A bevezeté gondolatok soran mindig elhangzott, hogy 0j gyakorlatra keriil sor, ami a sterilezés és
levegdztetés mellett 1éptéknovelt fermentacioval is kiegésziilt, ami a legtobb csoport esetében mosolyt csalt az
arcokra, és Orommel fogadtak. Szoban hangzott el részvevd hallgatotdl a demonstracids eszkdzok
bemutatasakor, hogy ,,Végre egy labor, ahol csinalunk is valamit” vagy, hogy ,,A4, végre megértettem ami az
eléadason homalyos volt”. Az Oktatok Hallgatéi Véleményezése (OHV) sajnos még nem volt elérheto a
kézirat megirasakor (2026.01.03.).

4. OSSZEFOGLALAS

A Biomérnok BSc képzés ma Magyarorszdgon 5 egyetemen torténik, legnagyobb 1étszammal a BME
Vegyészmérnoki és Biomérnoki Karan, ahol a képzést tobb mint 40 évvel ezel6tt kidolgoztak. A biomérndkok
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féliizemi (pilot) 1éptékii berendezéseken vald gyakorlatoztatasa a kezdetektdl fontos része a képzésnek, de a
bolognai atalakulaskor a pilot-fermentacios gyakorlat az MSc-re keriilt. A megvaltozott hallgatoi szokasok (pl.
a BSc-sek csupan néhany %-a jon tovabb MSc-re) és felmeriilt hallgatoi igényekre valaszul keriilt kidolgozésra
olyan Pilot probiotikum fermentacids gyakorlat, amely nem iitkozik az MSc-s gyakorlattal, koltség és
idéhatékonyan kivitelezhetd, a sziikds gyakorlati idkeretben elvégezheté (2h elékészités, sterilezés, 4h
fermentacio), segiti a hallgatok muszaki érzékét (eszkdzdemonstraciokkal), folyamatok rajzos leképezését
(késziilék PID rajz), anyag (fermentlé)-, késziilék-, és méréstechnikai ismeretét, ipari steril miiveletek
megismerését (pl. inokulalas), mikozben fenntartja a motivaciot €s a résztvevoket csapatmunkahoz szoktatja,
fejlesztve még a kommunikaciés és dokumentacios (gyartmanylap, jegyzokonyv) készségiiket is. A
gyakorlatot a 2025/26 tanév 6szi félévében a kiprobaldson kiviil 15x végeztiik el hallgatoéi csoportokkal
technikai személyzet nélkiil, tehat egyszertien, jol ismételhetd.

Koszonetnyilvanitas
A gyakorlat kidolgozasit a Mono-Ammonium-foszfat beszerzésével a MEL BioTech K+F Kft
tamogatta.
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