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(57)【特許請求の範囲】
【請求項１】
　好気性培養による発酵生産の培養槽において、該培養槽の排気出口に気液分離装置が取
り付けられ、さらに
　該気液分離装置の入り口配管、戻り配管、及び、本体のうちの少なくとも１カ所に泡を
検知するセンサーが取り付けられ、さらに
　超音波発振ホーンが該気液分離装置の入口配管に取り付けられ、
　前記センサーが泡を検知すると超音波ホーンが超音波を発振する構成とされている、
培養装置。
【請求項２】
　超音波発振ホーンが、
　培養槽の排気出口配管の垂直部の上部に取り付けられ、かつ、該垂直部の管路に沿って
下方へ超音波が照射されるように取り付けられるか、または、
　気液分離装置の入口配管の垂直部の上部に取り付けられ、かつ、該垂直部の管路に沿っ
て下方へ超音波が照射されるように取り付けられることを特徴とする、請求項１に記載の
培養装置。
【請求項３】
　好気性培養による発酵生産の培養において、培養槽の排気出口に気液分離装置を取り付
け、さらに
　該気液分離装置の入り口配管、戻り配管、及び、本体のうちの少なくとも１カ所に泡を
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検知するセンサーを取り付け、さらに
　超音波発振ホーンを該気液分離装置の入口配管に取り付け、
　前記センサーが泡を検知すると超音波ホーンが超音波を発振する構成とすることにより
泡を消泡制御する方法。
【請求項４】
　超音波発振ホーンを、
　培養槽の排気出口配管の垂直部の上部に取り付け、かつ、該垂直部の管路に沿って下方
へ超音波が照射されるように取り付けるか、または、
　気液分離装置の入口配管の垂直部の上部に取り付け、かつ、該垂直部の管路に沿って下
方へ超音波が照射されるように取り付けることを特徴とする、請求項３に記載の方法。
【発明の詳細な説明】
【０００１】
【発明の属する技術分野】
本発明は、好気性培養における有用物質の発酵生産において、培養液から生じる泡の消泡
装置を含む培養装置及び泡の消泡制御方法に関するものである。
【０００２】
【従来の技術】
発酵工業では多く好気性培養が行われており、通気撹拌により酸素供給を行っている。培
養槽２に張り込んだ微生物を含む培養液は、多量の空気が吹き込まれると、通常、泡が発
生する。泡の発生が大量になると、培養槽内は泡沫で満たされ、さらに発泡すると泡が排
気系へ溢流する。特に、培養液量を多くすると、泡は容易に排気系へ流出する可能性が高
くなる。
【０００３】
培養中の発泡は、消泡剤として界面活性剤、シリコン系薬剤等を添加することによって制
御する方法（例えば、C.L.Kroll et al.:I.E.C.,48,2190(1956)参照）や、消泡羽根と消
泡剤等との併用によって制御する方法（例えば、特公昭４６－３０７８６号公報参照）が
とられているが、消泡剤の制御が困難であることや、動力費がかかるといった問題点があ
り、有用生産物の生産性が低下する問題点があった。
【０００４】
更に、その他の消泡装置としては、電動器により回転体を高速度で回転させ泡沫を無くす
方法（例えば、I.H.MULLER:　Process Biochem. June,37(1972)参照、実公昭３９－３６
９９６号公報参照）があるが、培養槽が大型になり培養液量が増大すると、電動器の動力
費が大きくなり培養液量に制限が生じるといった欠点があった。
【０００５】
その他、培養槽外でサイクロンや邪魔板等に泡を衝突させて消泡した後、そのまま培養槽
内に戻すといった方法（特公昭３９－２９８００、特公昭３９－２６０４１号公報参照）
がある。これらの方法は、消泡能力は低く、戻る培養液中に泡が多いことや、サイクロン
からさらに泡が溢流するなど、結局培養槽に張り込める培養液量は増加せず、実際の生産
プロセスとしては、生産性が低い等の問題点があった。
【０００６】
その他、超音波の発振を利用した消泡装置（特開平５－２７７３０４、特開平５－３１７
６０６、特開平７－６８１０４、特開平８－１９６９９４号公報参照）は、リザーブタン
ク等の消泡専用の容器および専用の循環ポンプが必要になるため消泡器の殺菌が難しいこ
とや、気泡を完全に消泡させるには大きなエネルギーが必要となり、そのエネルギーを得
るため、超音波を反射させて局所的に音波を集中させているので、大口径の配管内では全
面に有効に機能しない等の問題があるため、培養槽の消泡に使用された例はない。
【０００７】
上述した消泡装置、泡面制御方法だけでは、いずれも実生産プロセスにおいて、目的生産
物の収率をさほど減らすことなく、培養液量を培養槽全容積の７０％以上に増加させるこ
とが不可能であった。
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【０００８】
【発明が解決しようとする課題】
目的生産物の収率に悪い影響を与えることなく、培養槽中の培養液量を７０％以上に増加
でき、しかも、雑菌混入の問題もなく、適正な消泡剤量で培養運転できる培養装置及び泡
を消泡制御する方法を開発することにある。
【０００９】
【課題を解決するための手段】
本発明者は、目的物質の生産性に悪い影響を与えることなく、培養槽から発生してくる泡
沫を消泡するために、サイクロン等の気液分離装置を取り付けた消泡装置の気液分離効率
を増大させることを目的とし、上記培養槽と気液分離装置との間の配管の垂直部に泡検知
センサーと超音波発振ホーンを取り付け、超音波により気泡をたたき破泡して気泡の液密
度を増加させ、気液分離装置を使用することにより、気液分離効果が上がることを見い出
し、本発明を完成させるに至った。
【００１０】
　すなわち、本発明は、
１）好気性培養による発酵生産の培養槽において、該培養槽の排気出口に気液分離装置が
取り付けられ、さらに
　該気液分離装置の入り口配管、戻り配管、及び、本体のうちの少なくとも１カ所に泡を
検知するセンサーが取り付けられ、さらに
　超音波発振ホーンが該気液分離装置の入口配管に取り付けられ、
　前記センサーが泡を検知すると超音波ホーンが超音波を発振する構成とされている、培
養装置、
２）超音波発振ホーンが、
　培養槽の排気出口配管の垂直部の上部に取り付けられ、かつ、該垂直部の管路に沿って
下方へ超音波が照射されるように取り付けられるか、または、
　気液分離装置の入口配管の垂直部の上部に取り付けられ、かつ、該垂直部の管路に沿っ
て下方へ超音波が照射されるように取り付けられることを特徴とする、上記１）に記載の
培養装置に関するものである。
更には、
３）好気性培養による発酵生産の培養において、培養槽の排気出口に気液分離装置を取り
付け、さらに
　該気液分離装置の入り口配管、戻り配管、及び、本体のうちの少なくとも１カ所に泡を
検知するセンサーを取り付け、さらに
　超音波発振ホーンを該気液分離装置の入口配管に取り付け、
　前記センサーが泡を検知すると超音波ホーンが超音波を発振する構成とすることにより
泡を消泡制御する方法、
４）超音波発振ホーンを、
　培養槽の排気出口配管の垂直部の上部に取り付け、かつ、該垂直部の管路に沿って下方
へ超音波が照射されるように取り付けるか、または、
　気液分離装置の入口配管の垂直部の上部に取り付け、かつ、該垂直部の管路に沿って下
方へ超音波が照射されるように取り付けることを特徴とする、上記３）に記載の方法に関
するものである。
　また、上記１）の培養装置の気液分離装置の通気出口にさらに気液分離装置を取り付け
るとさらに効率的に気液分離が可能である。
【００１１】
【発明の実施の形態】
超音波は振幅が大きいほど消泡能力は高いが、本発明に於いては超音波と気液分離装置と
の併用によって消泡を行うため、超音波によるエネルギーは完全に消泡する場合と比較し
て低くても良く、また、超音波発振ホーンを排気管の垂直部分に設置することにより照射
時間を長くとり、超音波照射による破泡効率を向上させる効果がある。
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【００１２】
本発明の対象となる好気性培養の例として、アミノ酸・核酸等の発酵が挙げられるが、こ
れに限定されるものではない。アミノ酸の例として、グルタミン酸、リジン、アルギニン
等、核酸の例として、イノシン、グアノシン等がある。また、培養条件は常法に従って行
えばよい。
【００１３】
本発明に用いる気液分離装置の一例として、図１に示す様な形状で数式１で示される寸法
比のサイクロンおよび衝突型のもの、バージェスミューラー等がある。気液分離装置とし
ては、２つ以上重ねると、さらに効果的である。
【００１４】
ｂ＝Ｄ／５
ｈ＝Ｄ／２
ｄ１＝２Ｄ／５
ｄ２＝８Ｄ／２５
Ｌ＝Ｄ
Ｈ＝２Ｄ
ＡＣ＝３Ｄ／５
【００１５】
（数式の略号説明）
Ｄ　　　：　サイクロン直径
ｄ１　　：　サイクロン気体出口直径
ｂ　　　：　サイクロン入口横長さ
ｈ　　　：　サイクロン入口縦長さ
ｄ２　　：　サイクロン気体出口直径
Ｌ　　　：　サイクロン円筒部長さ
Ｈ　　　：　サイクロン円錐部長さ
ＡＣ　　：　上流上層管
【００１６】
また、超音波により気泡をたたき、気泡の液密度を増加させ、気液分離装置に於ける分離
効率を上げる装置は、超音波ホモジナイザーや超音波ウェルダとして市販されている超音
波発振器と超音波発振ホーンとからなる。超音波の発振周波数は１９～２１ｋＨｚ、最大
振幅は少なくとも５５μｍ程度を必要とする。ホーンは市販のホモジナイザー等に用いら
れるもので良い。
本発明による好気性培養の発酵生産に於ける泡制御を実施するための培養装置の概略図を
図２に示し、以下に説明する。
【００１７】
図２は、以下に記載した実施例を行った際の培養装置の縦断面図である。培養槽１内には
、培養液１６が満たされ、下部には空気供給管２が設けられ、一方上部には培養槽１内で
生じた泡沫３を槽外に排出する排気管４が設けられている。排気管４はサイクロン５に連
結され、サイクロン５は還流液管１１を介して培養槽に連結している。サイクロン５にお
ける気液分離効率を向上させるための超音波発振ホーン１３は、排気管４の垂直部に取り
付けられている。８は撹拌羽根、９は撹拌モーターである。７は超音波発振用の泡センサ
ー、１３超音波発振器である。７の泡センサーは、排気管４及び／または還流管１１のど
ちらに付けても良いし、両方付けても良い。
【００１８】
培養槽１の下部より吹き込まれた空気と撹拌羽根によって発生した泡沫３は槽上部の排気
管４から排出される。泡の発生が激しくなり、泡が排気管４を通って排出されると、排気
管４に付けた泡センサー７が泡を検知して超音波ホーン１３から超音波を発振するように
する。超音波が発振されると、泡は音波によってたたかれ破泡する。破泡され液密度の増
加した泡は、サイクロン５で気液分離され液を培養槽に戻す。以後、培養終了までこれを
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繰り返す。
【００１９】
本発明の培養装置を用いて泡を制御することにより、発泡が盛んになっても気液分離装置
に於ける分離効率が向上し、雑菌混入の問題点もなく、消泡剤が入りすぎることなく運転
でき、培養液量を培養槽全容積の７５％に上げることができる。以下、実施例により本発
明を具体的に説明する。
【００２０】
【実施例】
＜実施例１＞
グルタミン酸の生産菌であるブレビバクテリウム・ラクトファーメンタム(Brevibacteriu
m lactofermentum)ＡＴＣＣ１３８６９を用いて、図２の培養装置（培養槽の全容量は３
１０ｋＬ。また、取り付けたサイクロンの入口気流速度は１５～３０ｍ／ｓｅｃ。）によ
りグルタミン酸発酵を以下のように行った。糖濃度８０ｇ／Ｌの糖蜜１４０ｋＬに表１の
組成になるよう添加物を添加し培地を調整した。これに予め培養したBrevibacterium lac
tofermentum　ＡＴＣＣ１３８６９を約１０ｋＬ接種し、３１．５℃にてｐＨをアンモニ
アガスにて７．５に保ちつつ、通気撹拌下培養した。培養中培地中の糖濃度が３％を切っ
た時、糖濃度３５０ｇ／Ｌの濃度の糖蜜を少量ずつ添加し糖濃度を２～４％に調節しつつ
培養した。また、培養途中所定の菌量に達した時点で界面活性剤トウイーン６０を培地に
対し０．６％になるように添加した。消泡剤としてはＰＰＧ系（ポリプロピレン・グリコ
ール　ＡＺ２０Ｒ（日本油脂（株）））を用いた。
【００２１】
【表１】

【００２２】
培養開始後５時間目に、発泡が激しくなり一時的に泡が排気管から気液分離装置のサイク
ロンに入りだした。排出された泡は該排気管に設置された泡センサーで検知されて超音波
が発振された。超音波の発振により泡は破泡され、液密度の増加した泡は気液分離装置の
サイクロンによって効率よく気液分離され、還流液管を経て培養槽内に戻された。培養開
始後１５時間目程度から泡が盛んに発生し、超音波は常時発振して気液分離装置にて培養
液は捕集された。培養時間２７時間後、気液分離装置内が超音波によって破泡された培養
液で満たされ、泡面の制御が難しくなったため、糖の添加をやめ、培養を終了した。最終
の培養液量は２３３ｋＬに達し、８７ｇ／Ｌのグルタミン酸を得た。
【００２３】
このようにして行った結果、最終的に７５％の培養液量まで至っても気液分離装置のサイ
クロンの排気口から培養液が溢れることなく運転ができた。
【００２４】
＜比較例１＞
実施例１と比較する為、図３に示したように、超音波発振ホーンを取り付けていない培養
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装置を用いて培養を行った。当該装置にて発生した泡は気液分離装置にて捕集される仕組
みになっている。実施例１と同様の培養条件でBrevibacterium lactofermentum　ＡＴＣ
Ｃ１３８６９の培養を行い、糖蜜も同じ濃度のものを使い培養した。培養開始後５時間目
程から泡が盛んに発生し、一時的に培養槽の排気口から該サイクロンに溢れ出した。培養
時間２５時間後、泡面の制御が困難になったため、糖の添加をやめ培養終了した。最終の
培養液量は２１７ｋＬに達し、８２ｇ／Ｌのグルタミン酸を得た。
表２に実施例１と比較例１の結果をまとめて示した。
【００２５】
【表２】

【００２６】
＜実施例２＞
図２の培養装置に於いて、Ｌ－フェニルアラニン生産菌であるBrevibacterium lactoferm
entum　ＦＥＲＭ　ＢＰ－１０７１を培養した。糖濃度１５０ｇ／Ｌの糖液１４０ｋＬに
表３の組成になるように添加物を添加し培地を調整した。これに予め培養したBrevibacte
riumlactofermentum　ＦＥＲＭ　ＢＰ－１０７１を約１０ＫＬ接種し、３０．０℃にてｐ
Ｈをアンモニアガスにて７．５に保ちつつ、通気撹拌下培養した。培養中培地中の糖濃度
が３％を切った時、糖濃度４５０ｇ／Ｌの濃度の糖を少量ずつ添加し糖濃度を２～４％に
調節しつつ培養した。消泡剤としては、シリコン系（ポリジメチルシリコンオイル　ＴＭ
Ａ８１２（東芝シリコーン（株）））を用いた。
【００２７】
【表３】

【００２８】
＜比較例２＞
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養条件でBrevibacteriumlactfermentum　ＦＥＲＭ　ＢＰ－１０７１の培養を行った。糖
液も同じ濃度のものを使い培養した。消泡剤としては、シリコン系（ポリジメチルシリコ
ンオイル　ＴＭＡ８１２（東芝シリコーン（株）））を用いた。
表４に実施例２と比較例２の結果をまとめて示した。
【００２９】
【表４】

【００３０】
【発明の効果】
本発明によって、実生産用培養槽で生産性をそれ程落とすことなく、培養液量を培養槽全
容積の７６％以上に増やすことができる。また、配管のつまりや雑菌が発生するといった
こともなく運転できる。これにより、１回の培養における目的物質の生産量を増やすこと
ができ、生産性を上げることができる等のメリットを得ることができる。
【図面の簡単な説明】
【図１】気液分離装置の説明図である。
【図２】本発明の培養装置図である。
【図３】比較例の培養装置である。
【符号の説明】
１　　　培養槽
２　　　空気供給管
３　　　泡沫
４　　　排気管
５　　　サイクロン
６　　　培地フィード管
７　　　泡センサー
８　　　撹拌翼
９　　　撹拌モーター
１０　　排気管
１１　　還流液管
１２　　超音波発振器
１３　　超音波発振ホーン
１４　　培養液
１５　　消泡翼
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