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ABSTRACT 
The use of stirred tanks is very common in various industries due to their efficiency, proper mixing, and low cost. 
Usually, the stirrers used in these devices are impeller-type, which perform the mixing with a rotary movement. One of 
the most important problems of the impeller stirrers is the application of high shear stress, which is destructive in 
biological and sensitive applications. In this research, a novel laboratory-scale stirred reactor has been introduced, which 
provides mixing at low shear stress levels by using a perforated vibrating disc. Experimental investigation and numerical 
simulation of the stirred reactor have been done focusing on the effect of disc diameter. In the experimental section, Raji 
cell, as one of the most sensitive living particles, has been cultured in this stirred reactor using discs with a diameter of 25 
and 65 (mm). Experimental results show the decreasing effect of disc diameter on cell growth indices, including the 
natural logarithm of maximum cell concentration and productivity. These indicators when using a 25 (mm) disc are high 
and about 13.2 and 4685 (cells/hmL), respectively, which indicates the proper performance of this stirred reactor in cell 
culture. The results of the numerical simulation show a tenfold increase in the energy dissipation rate factor with an 
increase in the disc diameter from 25 to 65 (mm), which indicates the logical agreement of the numerical simulation 
results with the experimental data. 
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دار در ایجاد اختلاط قوي با نرخ بررسی اثر قطر دیسک ارتعاشی حفره
 همزن جدید رآکتوراضمحلال انرژي پایین در یک 

 )11/09/1403، انتشار: 22/08/1403: رشی، پذ24/06/1403: ي، بازنگر27/02/1403: افتی(در

 دهیکچ
هاي معمول همزن به طورکارایی، اختلاط مناسب و هزینه کم بسیار گسترده است.  لیبه دلهاي همزن در صنایع مختلف کاربرد مخزن

مشکلات این نوع  نیتر مهمدهند. یکی از اي است که با حرکت چرخشی عمل اختلاط را انجام میپروانهها از نوع استفاده شده در این دستگاه
همزن جدیدي در مقیاس  رآکتورفناوري و حساس، مخرب است. در این پژوهش ها اعمال تنش برشی بالا است که در کاربردهاي زیستهمزن

آورد. بررسی دار اختلاط را در سطوح تنش برشی پایین فراهم میارتعاشی حفرهآزمایشگاهی معرفی شده است که با استفاده از دیسک 
همزن با محوریت بررسی اثر قطر دیسک انجام شده است. در بخش آزمایشگاهی، سلول راجی  رآکتورسازي عددي این آزمایشگاهی و شبیه

کشت داده شده است. نتایج  65و  mm (25به قطر ( هايهمزن و با دیسک رآکتورترین ذرات زنده در این عنوان یکی از حساسبه
وري است. این هاي رشد سلول شامل لگاریتم طبیعی بیشینه غلظت سلول و بهرهدهنده اثر کاهشی قطر دیسک بر شاخصآزمایشگاهی نشان

است که  عملکرد مناسب این رآکتور همزن را  4685 (cells/hmL)و  2/13 بیبه ترتبالا و  mm (25ها، هنگام استفاده از دیسک (شاخص
دهنده افزایش ده برابري فاکتور نرخ اضمحلال انرژي با افزایش قطر سازي عددي نشاندهد. نتایج حاصل از شبیهدر کشت سلول نشان می

 .دهدرا نشان می سازي عددي با نتایج آزمایشگاهیاست که تطابق منطقی نتایج حاصل از شبیه 65به  mm (25دیسک از (
 کشت سلول ،يعدد سازي هیرآکتور، شب ،یتنش برش ،یارتعاش سکید :يدیکل يها واژه
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 فهرست علائم و اختصارات

 مقدمه -1

هـاي همـزن در صـنایع شـیمیایی، رنـگ، غـذا،       امروزه مخزن
اي دارنــد. ایــن فنــاوري کــاربرد گســتردهداروســازي و زیســت

هاي مختلـف و در مقیـاس آزمایشـگاهی و    رآکتورها در حجم
سهولت استفاده، هزینه کم و اختلاط مناسب  لیدل بهصنعتی 

هاي مهـم و حیـاتی   یکی از حوزه]. 4-1[اي دارندجایگاه ویژه
فناوري، کشت سلول پستانداران اسـت کـه حساسـیت    زیست

هـا تحـت تـنش    بالایی به میزان تنش برشی دارد. این سـلول 
هاي همزن مـورد  روند. مخزنبرشی بالا تخریب و یا از بین می

استفاده در این حوزه باید علاوه بر ایجاد اختلاط قـوي، تـنش   
   ].12-5[سطوح پایین نگه دارندبرشی را در 

 بـه  باتوجـه همزن  رآکتورهايدر  مورداستفادههاي پروانه
هـا چرخشـی   آندارنـد؛ امـا حرکـت    کاربرد، اشکال متفاوتی 

حـاوي   رآکتـور هاي چرخشـی در  است. یکی از معایب پروانه
محیط کشت سلول، ایجـاد اخـتلاط مناسـب در دور بـالاي     
پروانه است که افزایش دور پروانـه منجـر بـه اعمـال تـنش      

. یکی از ]14-13[شد به سلول خواهد زدن ضربهبرشی بالا و 
نیکی بـا قابلیـت اخـتلاط قـوي در سـطوح      هاي مکـا محرك

ها حرکتـی  هاي ارتعاشی است. این دیسکتنشی کم، دیسک
ــه    ــه در دامن ــد ک ــودي دارن ــانی و عم ــی  نوس ــاي ارتعاش ه

کنند. الگوي جریـان  میلیمتري، اختلاط مناسبی را ایجاد می
ایجاد شده با استفاده از این محرك کاملا متفـاوت از الگـوي   

هاي چرخشـی اسـت و از ایجـاد گردابـه     ایجاد شده با پروانه
 . ]18-15[کندجلوگیري می رآکتورمرکزي درون 

تحقیقات ارزشمندي عملکرد این نوع همزن را بصـورت  
در  اند.عددي و آزمایشگاهی و از جهات مختلف بررسی کرده

برگشـتی در  وعملکرد اختلاطی یک دیسک رفت 2000سال 
بعـد وارد   اي بررسی شده و حداکثر نیروي بـی  ن استوانهمخز

بر دیسـک در سـه جریـان خزشـی، آرام و آشـفته بصـورت       
گیري شده است. مطابق این پـژوهش در رژیـم    تجربی اندازه

خزشی اختلاط کم است و با افزایش تولید گردابـه، عملکـرد   
یابـد. همچنـین زمـان اخـتلاط هنگـام       اختلاطی افزایش می

ز ایــن محــرك در جریــان آشــفته بــه طــور قابــل اســتفاده ا
. در ]19[هـاي چرخشـی اسـت    اي کوچکتر از پروانه ملاحظه

، بصورت تجربی پراکنـدگی دو مـایع غیـر قابـل     2003سال 
ک ارتعاشی بـدون  اختلاط در یک مخزن با تحریک یک دیس

حفره بررسی شده است. مطابق این پژوهش قطـر دیسـک و   
هاي مخزن بیشترین تـاثیر را بـر    فاصله بین دیسک و دیواره

اختلاط مناسب و پخش کامل دو مایع دارند. همچنـین سـه   
فاکتور دامنه، فرکانس و قطر دیسک بیشـترین اثرگـذاري را   

کـف مخـزن    بر انرژي مصرفی دارند و اثر فاصـله دیسـک از  
تـوان مصـرفی،    2007. در سـال  ]20[پوشی استقابل چشم

-انتقال حـرارت و جـرم بـراي محـرك رفـت      زمان اختلاط،
وبرگشتی با فرکانس پایین و دامنه ارتعاشی بالا و شامل یک 

دار مـورد بررسـی قـرار گرفتـه اسـت.       تا پنج دیسـک حفـره  
هاي  بعد حاصل، پارامترهاي فوق را در تمام رژیم معادلات بی

، 2014سـال  در  .]21[کنـد  بینی مـی  جریان به آسانی پیش
عملکـرد دیسـک ارتعاشـی از نظــر مصـرف انـرژي بـا ســایر       

هـاي حـاوي ذرات جامـد، بررسـی      هاي رایج در مخزن پروانه
شده است. مطابق این پژوهش بـا انتخـاب مناسـب انـدازه و     
محل قرارگیري دیسک مرتعش، مقدار انـرژي تـا حـدود دو    

زم شود. همچنـین مکـانی   ها کم می برابر نسبت به سایر پروانه
پخش ذرات جامـد در همـزن ارتعاشـی مـوثرترین روش در     

، 2017. در سـال  ]22[ایجاد تعلیق ذرات جامد روشن اسـت 
هیدرودینامیک جریان و مصرف انرژي یک همزن ارتعاشی با 

هاي مختلف مورد بررسی  دار با قطر اي ساده و حفرهه دیسک
قرار گرفته است. در این مطالعه نشان داده شـده اسـت کـه    
جریان سیال در یک مخزن با دیسک ارتعاشی کاملا متفاوت 

هاي چرخشی است. حرکت ارتعاشی دیسـک منجـر    از پروانه
به ایجاد حرکت متقارن محوري و آشفتگی در کـل منـاطق   

f  ،فرکانس ارتعاشHz 
K ،انرژي جنبشی  J 

rb وري در سیستم بسته، بهرهcells/hmL 
t  ،زمانs 

U  ،سرعت سیالm/s 
v  ،سرعت دیسک ارتعاشیm/s 

[X]  ،غلظت سلولcells/mL 
x یی، جا جابهm 
y  ،دامنه قله به قلهm 
 علائم یونانی 
𝜀  ،نرخ اضمحلال انرژي آشفتگیm2/s3 

𝜇 روي، گرانPa.s 
τ  ،تنش برشیPa 
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ــی ــان م ــو جری ــرك   ش ــدوده مح ــه مح ــر ب ــا منحص د و تنه
هــاي  ، بــا اســتفاده از واکــنش2018. در ســال ]23[نیســت

شیمیایی موازي اثـر همزمـان هندسـه پروانـه شـامل قطـر       
ان ها و همچنین دامنه ارتعاشی به عنـو دیسک و تعداد حفره

مشخصه عملیاتی همزن ارتعاشی بر شدت اخـتلاط بصـورت   
تجربی بررسـی شـده اسـت. همچنـین در ایـن پـژوهش بـا        
استفاده از دینامیک سیالات محاسباتی، در شدت اختلاطـی  

هاي برشـی ایجـاد شـده در همـزن ارتعاشـی و       یکسان تنش
-اي محاسبه و مقایسه شده است که نشـان  هاي پروانههمزن

در تولید اختلاط مناسب  ۱هاي ارتعاشیمزندهنده برتري ه
 . ]24[با تنش برشی کمتر است

هاي برجسـته  ویژگی به باتوجهی امروزه از محرك ارتعاش
آن شامل اختلاط قوي در سطوح پایین تنش برشی، مصرف 
انرژي کم، سهولت اسـتفاده و تعمیـر و نگهـداري آسـان، در     

شـود. امـا   کشت سلول در ابعاد بزرگ و صنعتی استفاده مـی 
هاي برتر این منظور استفاده از ویژگیبه بیورآکتوريتاکنون 

مقیاس آزمایشـگاهی و زیـر یـک    محرك در کشت سلول در 
 . ]29-25[لیتر معرفی نشده است

ــی    ــلاحات هندس ــا اص ــژوهش ب ــن پ ــوردر ای و  ۲رآکت
جدیـدي در   بیورآکتورهمچنین استفاده از محرك ارتعاشی، 

مقیاس آزمایشگاهی تولید شده است که عملکرد مطلوبی در 
-فناورانه و با حساسیت بالا دارد. ابتـدا بـه  کاربردهاي زیست

و اخـتلاط   رآکتـور هاي منظور کاهش تنش برشی در دیواره
شده است،  اي تغییر دادهاز استوانه رآکتورتر، هندسه همگن

منظور حفظ اختلاط کافی در سـطح تـنش پـایین،    سپس به
دار بـا حرکـت عمـودي نوسـانی     یک دیسک ارتعاشی حفـره 

جایگزین پروانـه بـا حرکـت چرخشـی شـده اسـت. پـس از        
، ورآکتورهـا یببـا الزامـات موجـود در زمینـه      رآکتورطراحی 

تـرین ذرات زنـده در   یکـی از حسـاس   عنوان بهسلول انسانی 
 يهـا  شیآزمـا جدید کشت داده شـده اسـت.    ورآکتوربیاین 

منظور بررسی اثر قطر دیسـک ارتعاشـی بـر    کشت سلولی به
منظـور  هاي رشد انجام شده است. علاوه بر ایـن، بـه  شاخص

هاي مکانیکی و تعیـین نحـوه اثرگـذاري    سازي شاخصکمی
سازي عددي انجام شده اسـت. عـلاوه بـر    قطر دیسک، شبیه

اینکه نتایج حاصل از مطالعه عـددي بـا نتـایج آزمایشـگاهی     
همـزن   رآکتـور تطابق منطقـی دارد، عملکـرد مطلـوب ایـن     

 

1 Vibrating mixer 
2 Reactor 

فناورانـه و  جدید مقیاس آزمایشگاهی در کاربردهـاي زیسـت  
  .است شده داده نشانحساس به تنش برشی 

 روش تحقیق -2
 بخش آزمایشگاهی -1-2
 دستگاه آزمایش   -1-1-2

هاي ارتعاشی در تولیـد اخـتلاط   برتري دیسک به باتوجه
در ایـن   مورداسـتفاده مناسب در سطح تنش پایین، محـرك  

دار بـا فرکـانس ثابـت اسـت.     پژوهش، دیسک ارتعاشی حفره
شیوه حرکتی این محرك، حرکت ارتعاشی بـا دامنـه بسـیار    

یـن حرکـت   بـالا و پـایین اسـت. ا    صورت بهکم میلیمتري و 
نوسانی در راسـتاي عمـودي اسـت و دیسـک در راسـتاهاي      

کلیه اختلاط محـیط کشـت در    نی؛ بنابراافقی حرکتی ندارد
تجربی ناشی از این حرکـت ارتعاشـی عمـودي     يها شیآزما

 است.
 يورآکتورهـا یبعلاوه بر هندسه پروانه و نرخ تحریک در 

بـر کیفیـت    ۳هاي دیـواره کشت و پره رآکتورهمزن، هندسه 
منظـور  بـه مناسب  رآکتور. ]31-30[بالایی دارد ریتأثکشت 

کف کروي و غیر تخـت داشـته باشـد کـه      اختلاط بهتر باید
منجر به از  رآکتورکف گرد  .تري را ایجاد کند همگن اختلاط

 رآکتـور اختلاط در هاي ایجاد شده در حین  بردن جزیرهبین
شود. ایـن منـاطق بـا نـرخ اخـتلاط پـایین در        تخت میکف

همچنـین  ]. 7،14[شود هاي پایین کف تخت ایجاد می گوشه
تـر در دیـواره   منظور ایجـاد اخـتلاط قـوي   هاي دیواره بهپره

رغـم کمـک بـه    شوند در حالیکه علـی قرار داده می رآکتورها
-اختلاط بیشتر، منجر به ایجاد نواحی با تنش برشی بالا می

ن پژوهش، راکتوري کاملا کروي و بدون شوند. بنابراین در ای
پره در دیواره، با حجم یک لیتر ساخته شده است. بـا تغییـر   

ها، کـاهش  اي به کروي و حذف پرهاز استوانه رآکتورهندسه 
ضمن عدم کاهش اختلاط ایجاد شده  رآکتورتنش برشی در 

 است. 
بـه محـیط درون    منظـور جلـوگیري از ورود آلـودگی   به

اورتــان بــا در آبنــد از جــنس پلــی کــاملاً، درپوشــی رآکتــور
منظور ایجـاد فضـاي مناسـب بـراي     نظرگیري سه دریچه به

هـا  برداري در نظر گرفته شده است. درپوش این دریچه نمونه
جدید در شکل  بیورآکتوراز جنس تفلون است. نمایی از این 

 است. شده داده نشان) 1(

 

3 Baffle 
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بررسـی   هـا، شیآزمـا  اینانجام  ازهدف اینکه  به باتوجه 
، سلول است هاي کشتقطر دیسک ارتعاشی بر شاخص ریتأث

سایر فاکتورهاي هندسی و مکانیکی ماننـد فرکـانس، دامنـه    
بـه  ارتعاش و ارتفاع قرارگیري دیسک از کف فلاسک ثابت و 

در نظــر  mm (60و 100) ،mm (5/2 ) (Hz)          بیــترت
 گرفته شده است.

 
 و اجزاي آن  بیورآکتور: شماتیکی از )1شکل(

و دیسـک در مرکـز    محور سـفر همچنین خروج از مرکز 
قرار داده شده است. مشخصات دو دیسـک ارتعاشـی    رآکتور

هـا داراي  ) ارائه شده است. دیسک1مورد بررسی در جدول (
) بـه دو  2هاي مخروطی ناقص است که مطابق شـکل ( حفره

است. اگـر سـطح مقطـع     صورت قابل اتصال به محور همزن
حفره در سطح بالا قرار بگیرد، چرخش سـیال درون   تر بزرگ

نشـینی ذرات  از ته صورت نیااست. در  نییپا بالابهاز  رآکتور
منظــور بــه نی؛ بنــابراشــودجلــوگیري مــی رآکتــور در کــف

نحـوه نصـب    هـا، در آزمـایش  نشـینی سـلول  جلوگیري از ته
 تـر  بـزرگ است که سطح مقطـع   یبه صورتدیسک به محور 

 ها در سطح بالا باشد.حفره

 
 هاي مختلف نصب دیسک: نحوه حرکت سیال در حالت)2شکل (

 
 

 هاي ارتعاشی : مشخصات هندسی دیسک)1جدول (

مناسـب  و همزن  رآکتور ، علاوه برمنظور کشت سلولبه
درجـه   37در و ثابـت  دمـاي یکنواخـت   ایجـاد  براي کشت، 

حفـظ  و  کشت محیطدرجه  براي  5/0گراد با تلرانس سانتی
)، 3ضروري است. مطابق شـکل (  7آن در محدوده  اسیدیته

سازي دما در کل محیط کشت با استفاده از حمـام   یکنواخت
درجـه   37درجه در دماي  1/0  بادقتآب گرم آزمایشگاهی 

سلسیوس انجام شده اسـت. همچنـین تنظـیم اسـیدیته بـا      
مینـی مـولار در    5/12بـا غلظـت        ۱استفاده از بافر هپس

منظـور کنتـرل دمـا و    ده اسـت. بـه  محیط کشـت انجـام ش ـ  
اسیدیته، کشت سلول بـه طـور معمـول در انکوبـاتور انجـام      

هـاي   گاه همزن و محـدودیت حجم تکیه لیبه دلشود. اما  می
دستگاه آزمایش، کشت در خارج از انکوباتور و با اسـتفاده از  

 این بافر انجام شده است.

 هاي رشدآزمایشات کشت سلول و شاخص-2-1-2

از  ۲، سـلول راجـی  يهـا  شیآزمـا شت شـده در  سلول ک
 cells/mL (40000اولیه (هاي سرطان خون با غلظت سلول

است. محیط کشت این سلول شامل ترکیبـی از محلـول آر.   
، سرم جنین گـاوي  mL(708به میزان   ( 1640پی. ام. آي 
اسـت.   mL(1به میزان ( ۳و جنتامایسین 98) mLبه میزان (

اي سـاعت، نمونـه   24، هـر بیورآکتورپس از کشت سلول در 
ــی  ــک میل ــتفاده از لام     ی ــا اس ــده و ب ــت ش ــري برداش لیت
و میکروسـکوپ شـمارش سـلولی انجـام شـده       هموسیتومتر

صـورت اسـت کـه ابتـدا     است. نحوه شمارش سلولی به ایـن 
شـود. سـپس بـه    درون یک ویال ریخته مـی  mL (1نمونه (
شود. این تزریق میلاندا از ویال برداشت و زیر لام  10اندازه 

مربع بزرگ یکسان است کـه هـر کـدام از ایـن      4لام داراي 
مربع کوچکتر با ارتفـاع یکسـان اسـت. در     16مربعات شامل 

هـاي چهـار مربـع بـه ترتیـب       زیر میکروسکوپ تعداد سلول
شمرده شده و سپس از مجموع این اعـداد، میـانگین گرفتـه    

، تعداد سـلول  10000شود. با ضرب این میانگین در عدد  می
 شود. لیتر نمونه حاصل میدر یک میلی

 

1 HEPES buffer 
2 Raji 
3 Gentamicin 

قطر بزرگ 
حفره 

)mm( 

قطر کوچک 
حفره 

)mm( 

هاي تعداد حفره
 مخروطی

قطر دیسک 
ارتعاشی 

)mm( 

شماره 
 آزمایش

2/3 81/0 5 25 1 
6/4 9/0 21 65 2 
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 نمایی از دستگاه کشت سلول ):3شکل (

 چهـار بـار  منظور کاهش خطاي شمارش در هر نوبت، به
شمارش مطابق روش گفته شده، انجام شده است و میانگین 

گرفتـه   در نظـر لیتر تعداد سلول در میلی عنوان بهچهار داده 
منظـور  شده است. همچنـین  قبـل از هـر بـار برداشـت، بـه      

 صـورت  بـه دفعه ویال  15ها در ویال ابتدا سازي سلولهمگن
افقی همگن و سپس نمونه برداشت و شمارش شده است. بـا  
انجام این دو عمـل، خطـاي شـمارش بسـیار نـاچیز و قابـل       

 است و نتایج شمارش سلولی تکرارپذیر شده است.  نظر صرف
داراي منحنـی   ۱کشت سلول در حالت بسـته  یطورکل به

) است که با لگاریتم گرفتن از تغییـر  4رشدي مطابق شکل (
 شود. فازهاي مجزا از نمودار رشد حاصل می غلظت سلولی،

 
 : منحنی رشد سلول در حالت کشت بسته)4شکل (

 

1 Batch 

هـاي اولیـه   فاز تاخیرکه بلافاصله پـس از تلقـیح سـلول   
)[𝑋]𝑜 ها با محـیط جدیـد    د و تا زمانی که سلولده ) رخ می

یابد. در فـاز رشـد نمـایی، رشـد      خود سازگار شوند ادامه می
رود و بصـورت یـک خـط     سلول بصـورت نمـایی پـیش مـی    

شـود. در فـاز    مستقیم در نمودار لگـاریتمی نشـان داده مـی   
شـود   کاهش، محیط کشت از مواد مغذي ضروري خالی مـی 

فـاز   کنند. سـپس در  می یا محصولات سمی شروع به تجمع
در فـاز ثابـت   شود. ها تقریبا صفر میرشد خالص سلول ثابت،

شــدن و  شـود و میـزان تقسـیم    افزایش سلولی مشاهده نمی
هـا  پس از فـاز ثابـت سـلول   ها تقریباً برابر است.  مرگ سلول

هـا قابلیـت    شوند که در آن برخی از سـلول وارد فاز مرگ می
یکی از  .]32[روند میدهند و ازبین میحیات خود را از دست 

، هاي کشت در بیوراکتورهاي کشت سـلول  مهمترین شاخص
است. ایـن شـاخص از    لگاریتم طبیعی بیشینه غلظت سلول

شمارش سلولی در انتهاي فاز رشد و قبل از شروع فاز مـرگ  
ــی ــت م ــت    بدس ــینه غلظ ــانگر بیش ــاخص، بی ــن ش ــد. ای آی

) قابل حصول از کشت در شرایط مکـانیکی و  𝑚𝑎𝑥[𝑋]سلول(
بــا در نظرگیـري زمـان حصــول    .اسـت  بیورآکتـور هندسـی  

وري در ایـن منحنـی، شـاخص بهـره     بیشینه غلظـت سـلول  
شـود.  ) محاسـبه مـی  1شود کـه مطـابق معادلـه (   حاصل می

باتوجه به درنظرگیري زمان، این شاخص به عنوان فـاکتوري  
 شود.مهم در صنعت در نظر گرفته می

)1( 𝑟𝑏 =
[𝑋]𝑚𝑎𝑥 − [𝑋]𝑜

𝑡
 

منظور اطمینان از تکرار پذیري نتـایج، یـک آزمـایش    به
یکسان سه بار تکـرار شـده    کاملاًمجزا با شرایط و تنظیمات 

است. میزان انحراف معیار لگاریتم طبیعی غلظـت سـلول در   
ســاعته از لگــاریتم طبیعــی غلظــت  24هــاي گیــرينمونــه

بـر ایـن، میـزان     ) اسـت. عـلاوه  2جدول ( صورت بهمیانگین 
عیار شاخص لگاریتم طبیعی بیشینه غلظت سـلول  انحراف م
ــره ــایش  و بهـ ــن آزمـ ــه ترتوري در ایـ ــبـ و  0149/0 بیـ

)cells/hmL (5049/27      است که نسـبت بـه محـدوده ایـن
 نی؛ بنـابرا هـا در بخـش نتـایج، بسـیار نـاچیز اسـت      شاخص

اطمینان از دقت بسیار خوب شمارش سلولی و تکرارپـذیري  
 نتایج حاصل شده است.
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 گیري غلظت سلولی  : دقت اندازه)2(جدول 
 )hزمان ( انحراف معیار لگاریتم طبیعی غلظت سلول

1133/0 24 
1314/0 48 
1355/0 72 
0654/0 96 
0736/0 120 

 سازي عدديشبیه -2-2

سازي عددي جریان سـیال در ایـن بیورآکتـور    شبیه
هاي مکانیکی جریان با اسـتفاده  منظور تعیین شاخصبه

افزار تجاري فلوئنت انجام شده است. ابتدا هندسه از نرم
دیسک، قسمتی از محور و رآکتور که درون دامنه حـل  

مدل شده است و سـپس   افزار نرمگرفته است، در این  قرار
) انجام شـده اسـت.   5بندي دامنه حل مطابق شکل (شبکه

بندي مطابق جدول منظور بررسی استقلال نتایج از شبکهبه
تر شده است. سـپس بـا   مرحله شبکه متراکم )، در چهار3(

اي تصـادفی در حـوالی   عدم تغییر نتـایج سـرعت در نقطـه   
میزان المـان مناسـب انتخـاب     ،s (01/0دیسک در زمان (

، mm (25شــده اســت. تعــداد المــان بــراي دیســک (     
 است.  mm (65 ،1679033و براي دیسک ( 1059238

 بندي شبکه بررسی عدم وابستگی نتایج حل به ):3جدول (
سرعت در راستاي حرکت 

 دیسک
(m/s)  

 دیسک بنديشبکه تعداد المان
(mm) 

3510/0 602952 1 

25   
3137/0 777436 2 
2779/0 1059238 3 
2777/0 1275481 4 
0497/1 905387 1 

65  
0349/1 1431238 2 
0271/1 1679033 3 
0273/1 1951015 4 

یی دیسک تابعی از زمان، دامنه ارتعاش و فرکـانس  جا جابه
ماهیـت   به باتوجه) ارائه شده است. 2رابطه ( صورت بهاست که 

گیـري از رابطـه   سینوسی حرکت دیسک، سرعت آن با مشتق
 ) است.3کسینوسی ( رابطۀ صورت بهیی جا جابه
 

 
) 3سازي حرکت دیسک ارتعاشی از رابطه (منظور مدلبه

استفاده شده اسـت کـه در دسـتورات تعریـف شـده توسـط       
دیسک و قسمتی از محور کـه در   ۲در شبکه متحرك ۱کاربر

شده است. همچنین  ۳دامنه حل است، براي نرم افزار تعریف
شرط مرزي براي سطح سیال فشار ثابت محیط تعریف شده 

لغزش در نظـر   یواره فلاسک، دیوار ثابت بدوناست و براي د
 گرفته شده است.

گـذرا   صـورت  بـه وابستگی زمانی حرکت، حـل   به باتوجه
گـام زمـانی مناسـب،     کـردن  مشخصانجام شده است. براي 

نقطـه (تقسـیم    12حرکت سینوسی دیسـک بـا اسـتفاده از    
نقطـه   17بندي یک دوره نوسان به یازده قسمت مسـاوي)،   

نقطه مورد بررسی قـرار گرفتـه اسـت. از آنجاکـه      25و  20،
اسـت، مـدت زمـان یـک دوره      Hz (100فرکانس ارتعـاش ( 

عـدد   ) با تقسیم ایـن 4است. مطابق جدول s (01/0 )کامل (
-ترتیب کوچک میزمانی به بر تعداد تقسیمات مساوي، گام

شود. با توجه به عدم تغییر نتایج سرعت تا سه رقم اعشار در 
براي یک نقطه تصـادفی،   s (005/0دو مرحله آخر در زمان (

 انتخاب شده است.  s (0005/0گام زمانی (
 بررسی عدم وابستگی نتایج حل به گام زمانی ):4جدول (

ت در سرع
راستاي حرکت 

 دیسک
(m/s) 

 

 گام زمانی
(s) 

تعداد گام زمانی در 
 یک سیکل

تعداد نقاط 
روي یک 

 سیکل

2958/0- 00091/0 11 12 

3376/0- 00063/0 16 17 

3354/0- 00050/0 20 21 

3352/0- 00040/0 25 26 

اهمیـت بررسـی الگـوي جریـان دور از دیـواره و       بـه  باتوجه
هـاي اختلاطـی از مـدل     سـازي رفتـار اغتشاشـی گردابـه     شبیه

هاي فیزیکـی  استفاده شده است. ویژگی ٤اپسیلون. آشفتگی کی
و kg/m3 (6/1009( بی ـبه ترتروي سیال شامل چگالی و گران

)kg/ms (0009842/0 33[افزار معرفی شده استبه نرم[. 
سازي انجام شده، سرعت در منظور اعتبارسنجی شبیهبه
اي بسیار نزدیک به محیط دیسک در نظر گرفته شـده  نقطه

سـبیده بـه   اي چاست. سرعت در راستاي عمودي براي نقطه
 

1 User defined function (UDF) 
2 Dynamic mesh 
3 Compile 
4 k-ε 

)2( 𝑥(𝑡) = −0.5 𝑦 sin(2𝜋𝑓𝑡)     
)3( 𝑣(𝑡) = −𝜋𝑓𝑦𝑐𝑜 𝑠(2𝜋𝑓𝑡)   
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شـود.  ) بصورت تحلیلی حاصل می3محیط دیسک از رابطه (
و  mm (25با دامنه حرکـت s (01/0  )این سرعت در زمان (

سازي با استفاده از رابطه تحلیلی و شبیه Hz (100فرکانس (
دهنده است که نشان -7852/0و  -m/s (7854/0ترتیب (به

 سازي انجام شده است. دقت خوب شبیه
منظور بررسـی  پارامترها و فاکتورهاي مختلفی بهتاکنون 

ها در برابر نیروهاي هیدرودینامیکی بررسی حساسیت سلول
شده است. این پارامترها مانند حداکثر سرعت لبـه محـرك،   

، شکل همزن، میانگین زمانی نـرخ  رآکتوردور محرك، شکل 
منحصـر بـه هـر مـورد آزمایشـگاهی       ...تنش، توان مصرفی و

. ]34[توان مقایسه درستی با سایر مـوارد داشـت  است و نمی
 بنابراین باید پارامتري 

 
 بندي هندسه نمایی از شبکه ):5شکل (

 ری ـوم مـرگ انتخاب شود که ارتباط آن با میزان تخریب یا 
باشـد. ایـن    مورداستفادهسلولی مستقل از هندسه و تجهیزات 

هـاي  ویژگی طبیعت سیال باشد و در حالتپارامتر باید معرف 
فاکتور انتخابی باید داراي  نی؛ بنابرای باشدابیدست قابلمختلف 

دو مشخصــه اصــلی باشــد. اول اینکــه منحصــر بــه شــکل و 
یکی از پارامترهـاي طبیعـی    عنوان بهنبوده و  رآکتورهندسه 

باشـد و   محاسـبه  قابـل سیال باشد. دوم اینکه به طور محلی 
 محدود به مقدار میانگین در کل

متري که بدین منظور مورد توجـه  . پارا]35[رآکتور نباشد
اسـت کـه    ۱قرار گرفته است، نرخ اضمحلال انـرژي آشـفتگی  

 

1 Turbulence eddy dissipation  

اختلاطـی  -اي بـراي توصـیف شـرایط مکـانیکی    بطور گسترده
گیـرد.  ها مـورد بررسـی قـرار مـی    کننده بر سلولجریان عمل

دهد که با افزایش نرخ اضـمحلال انـرژي،   ها نشان میپژوهش
یابد. پژوهشی کـه در سـال   میتخریب و مرگ سلولی افزایش 

دهـد کـه درصـد تخریـب     انجام شده است، نشـان مـی   2000
 s2m (10/3سلولی تا زمانی که نرخ اضمحلال انرژي کمتـر از ( 

درصد اسـت درحالیکـه    10باشد، نرخ تخریب سلولی کمتر از 
 یابـد. بـه  در مقادیر بالاتر از این فاکتور، این درصد افزایش مـی 

 80، بـیش از   s2m (70000/3( اضـمحلال کـه در نـرخ   نحوي
. پــارامتر نــرخ ]36[شــوددرصــد تخریــب ســلولی ایجــاد مــی

سازي عـددي قابـل دسـتیابی    اضمحلال انرژي از طریق شبیه
یـان فیزیـک مسـاله و    است و لازم است مدلی مناسب بـراي ب 

 تحلیل جریان داخل بیورآکتور انتخاب شده باشد.
نرخ اتلاف انرژي که مقدار اسکالر با واحد توان بر واحـد  

ناپذیر افزایش انرژي داخلـی  حجم است در واقع نرخ برگشت
انرژي مکـانیکی بـه    برگشت رقابلیغدر واحد حجم یا تبدیل 

 گرما است. 
شـود کـه   ) تعیین می4با استفاده از معادله ( ،)𝜀( اساساً

تانسور گرادیان سـرعت اسـت.    𝑈∇تانسور تنش و  τدر آن 
 شود.) تعریف می5تانسور گرادیان سرعت به صورت معادله (

توان با استفاده از مفاهیم پایه و قـانون  ) را می5معادله (
دوم ترمودینامیک استخراج کرد. در واقع این معادله از تـرم  

آیـد. ایـن معادلـه    اتلاف در معادله تعـادل انـرژي پدیـد مـی    
استوکس براي هـر رژیـم جریـان، آرام،    -همانند معادله ناویر

انتقالی و یا کاملا آشفته معتبر است. براي یک سیال نیوتنی 
) خواهـد شـد   6غیر قابل تراکم، این معادله بصورت معادلـه ( 

 .]40-37[است𝑈∇ ترنسپوز 𝑈𝑇∇روي وگران𝜇 که در آن 
)6( ε = 𝜇(∇𝑈 + ∇𝑈𝑇):∇𝑈 

 نتایج و بحث -3

 نتایج آزمایشگاهی -1-3

دو دیسـک بـا   هاي رشد سـلولی هنگـام اسـتفاده از    منحنی
ــاي ( ــکل ( 65و  25) mmقطره ــده  6در ش ــان داده ش ) نش

)4( � = 𝛕:𝛁𝐔     

)5( ∇𝑈 =

⎣
⎢
⎢
⎢
⎢
⎢
⎡

 

𝜕𝑈𝑥
𝜕𝑋

𝜕𝑈𝑦
𝜕𝑋

𝜕𝑈𝑧
𝜕𝑋

𝜕𝑈𝑥
𝜕𝑦

𝜕𝑈𝑦
𝜕𝑦

𝜕𝑈𝑧
𝜕𝑦

𝜕𝑈𝑥
𝜕𝑧

𝜕𝑈𝑦
𝜕𝑧

𝜕𝑈𝑧
𝜕𝑧 ⎦

⎥
⎥
⎥
⎥
⎥
⎤
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، mm (25است. مطابق این شکل هنگام استفاده از دیسـک ( 
اند و پـس از آن  ساعت در فاز رشد بوده 96ها به مدت سلول

کـه هنگـام   انـد. در حـالی  و در روز پنجم وارد فاز مرگ شده
ســاعت  48پــس از کمتــر از  mm (65اســتفاده از دیســک (

انـد. نکتـه دیگـري کـه از ایـن      ها وارد فاز مـرگ شـده  سلول
شود شیب رشد است. هنگام استفاده از ها حاصل میمنحنی

هـا  شـیب رشـد و میـزان تقسـیم سـلول      mm (25دیسک (
بصورت قابل توجهی بیشتر از شیب رشد هنگـام اسـتفاده از   

ســاعت اول، غلظــت  48اســت. پــس از  mm (65دیســک (
و  210000بـه   cells/mL (40000زان اولیـه ( ها از میسلول

 65و  mm (25ترتیب هنگام استفاده از دیسـک ( به 92500
همچنین بیشینه غلظت سلولی قابـل برداشـت    رسیده است.

بـه   65و  mm (25پس از کشت هنگام استفاده از دیسـک ( 
ــب ( اســت کــه ایــن    92500و  cells/mL (540000ترتی

دهنـده تـاثیر زیـاد قطـر     شـان اختلاف قابل توجه در نتایج، ن
است. این فـاکتور  دیسک بر اعمال نیروهاي هیدرودینامیکی 

اثري معکوس در رشد سلول دارد و با افزایش قطر دیسک به 
هاي رشـد کـاهش یافتـه اسـت.     گیري شاخصصورت چشم

غلظت سلول قابل برداشـت  شاخص لگاریتم طبیعی بیشینه 
) mmیسـک        ( ) در شرایط استفاده از د5مطابق جدول (

است. این شاخص در شرایط یکسان از سایر  2/13بالا و  25
اســت.  mm (65 ،4/11فاکتورهــا و بــا اســتفاده از دیســک (

تـري  وري در هر دو آزمایش دیـد وسـیع  مقایسه فاکتور بهره
دهـد. مقـدار   نسبت به تاثیر قطر بر رشد سـلول بدسـت مـی   

) mm (25 ،)cells/hmLوري براي آزمایش بـا دیسـک (  بهره
برابر این شاخص براي آزمایش با دیسک  6/3و حدود  4685

)mm (65 دهنده تاثیر بالا و کاهشـی فـاکتور   است که نشان
 قطر دیسک بر رشد سلول است. 

 برداشـت  قابلپارامتر دیگري که از آزمایش کشت سلولی 
مانی سلولی است. این پـارامتر بـا تقسـیم تعـداد     است، زنده

 اضـافه  بـه هـاي زنـده   ها (سـلول ه به کل سلولهاي زندسلول
شـود.  گیري روزانه حاصل مـی هاي مرده) در هر نمونهسلول

) 7این منحنی براي هر دو آزمایش ترسیم شده و در شکل (
است. مطابق این نمودار، در کشت با اسـتفاده   شده داده نشان

سـاعت همچنـان    96مانی پـس از  زنده mm (25از دیسک (
این شاخص بـراي دیسـک    که یدرحالصد است در 90بالاي 

)mm (65  شدت افـت کـرده اسـت کـه     ساعت به 24پس از
و افـزایش مـرگ    دهنده رونـد شـدید کـاهش تقسـیم    نشان

نمودارهاي فوق این نتیجه  به باتوجه یطورکل بهسلولی است. 

شــود کــه بــا افــزایش قطــر دیســک، نیروهــاي حاصــل مــی
اسـت.   افتـه ی شیافـزا شدت هیدرودینامیکی وارد به سلول به

ها تحت این شرایط دوام نیاورده و بدون تقسیم سلولی سلول
افـزایش قطـر دیسـک بـر      ریتأث نی؛ بنابراانددچار مرگ شده

شـرایط   تـر  کوچـک هاي رشد منفی است و دیسـک  شاخص
 مطلوبی را براي سلول ایجاد کرده است.

 : آمار رشد سلول در آزمایش کشت سلولی )5جدول (

 وريهبهر
(cells/hmL) 

لگاریتم 
 طبیعی

بیشینه غلظت 
سلول 

(cells/mL) 

دوره 
   کشت
(h) 

قطر 
 دیسک

)mm( 
 آزمایش

4685 2/13 543000 96 25 1 
1305 4/11 92500 48 65 2 

 
 منحنی رشد سلول در آزمایش کشت سلول ):6شکل (
طور که ذکر شد، شاخص لگاریتم بیشـینه غلظـت   همان

اسـت کـه    mm (25 ،2/13از دیسک ( سلول هنگام استفاده
دهنده عملکرد مطلوب این دیسک در تولید اخـتلاط و  نشان

 ایجاد محیطی مناسب براي رشد سلول است.

 
 مانی در آزمایش کشت سلولمنحنی زنده ):7شکل (

 سازي عددينتایج شبیه -2-3
سـازي عـددي شـامل الگـوي جریـان،      نتایج حاصل از شبیه

انرژي و تنش برشی در دو حالت ذکر سرعت، نرخ اضمحلال 
) مورد بررسـی قـرار گرفتـه اسـت. کلیـه      1شده در جدول (

سیکل کامل حرکت دیسک، مورد  10ها پس از طی شاخص
منظـور بررسـی الگـوي جریـان،     مقایسه قرار گرفته است. به

بعـدي  اي عمودي تعریـف شـده اسـت و الگـوي سـه     صفحه



 51                همکارانسیدمصطفی حسینعلیپور و  :...ضمحلال انرژي پاییندار در ایجاد اختلاط قوي با نرخ ابررسی اثر قطر دیسک ارتعاشی حفره

 

ا مقایسه الگوهاي جریان روي این صفحه تصویر شده است. ب
) و 8هـاي ( مطابق شـکل  65و  25) mmجریان دو دیسک (

شود که دیسـک بزرگتـر اخـتلاط    )، این نتیجه حاصل می9(
است و نواحی بیشتري نسـبت  تري را ایجاد کرده بسیار قوي

انـد. در  به دیسک کوچکتر، متاثر از حرکت دیسک واقع شده
تاي عمـودي و  زمان یکسان، بیش از نیمی از فلاسک در راس

) m/sسـرعتی حـدود       mm (65   )نواحی بالاي دیسـک ( 
تنهـا   mm (25کـه در دیسـک (  و بالاتر دارند در حـالی  8/0

نواحی باریکی در بالاي دیسک متاثر از حرکت دیسک است. 
اي است. براي دیسک الگوي جریان براي هر دو دیسک دایره

)mm (65  عمود شـکل  کاملا واضح و موازي نسبت به محور
) mmکه شدت تغییر نـواحی در دیسـک (  اند در حالیگرفته

تر است. همچنین میزان سـرعت در دیسـک         بسیار ملایم 25
)mm (65  ) مقادیر بالاتري نسبت به دیسـکmm (25  .دارد

) m/sحـدود mm (65  )بطوریکه بیشینه سرعت در دیسک (
 mm (25کـه بیشـینه سـرعت در دیسـک (    است در حالی 4

است. الگوي جریان در هر دیسـک از بـالا    m/s (8/2حدود (
شکل منحنی کروي رآکتور درکل فضـا ایجـاد    به پایین و به

 شده است. 
با مقایسه تغییرات سرعت بـراي هـر دو دیسـک مطـابق     

سیکل کامل حرکت  10)، پس از طی 11) و (10هاي (شکل
و  mm (25دیسک، میزان انتقـال مومنتـوم در دو دیسـک (   

 mm (65دهنده عملکرد قـوي اختلاطـی دیسـک (   نشان 65
ها، دیسک بزرگتر نسبت بـه دیسـک   است. مطابق این شکل

کوچکتر به زمان بسیار کمتري براي اختلاط کامل نیاز دارد 
و نواحی زیادي را تحت تاثیر قرار داده است. طی این زمـان،  

از حالـت سـکون    mm (25تنها نـواحی مجـاور دیسـک     (   
دهنده نحوه حرکت سیال از ) نشان12اند. شکل (خارج شده

براساس بردار سرعت  65و  mm (25هاي (هاي دیسکحفره
ها شـده و از  است. جریان در هر دو دیسک از بالا وارد حفره

 سطح مقطع کوچکتر حفره خارج شده است.

 

 mm (25: تصویر الگوي جریان ایجاد شده با دیسک ()8شکل(
 

 
  mm (65الگوي جریان ایجاد شده با دیسک (: تصویر )9شکل(

 

 
  mm (25:کانتور سرعت با دیسک ()10شکل(

 
  mm (65:کانتور سرعت با دیسک ()11شکل(

 
) mm: نحوه حرکت سیال در عبور از دیسک ()12شکل(

 از چپ به راست بیبه ترت 65و  25
-از ایـن شـبیه   آمده دست بهکانتورهاي  نیتر مهمیکی از 

 ) و13هـاي ( کانتور تنش برشی اسـت کـه در شـکل   سازي، 
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تقریبـا   mm (25) نمایش داده شده است. براي دیسک (14(
تمام نواحی مجاور دیسک بطور یکنواخت داراي تنش برشی 

 mm (65کـه بـراي دیسـک (   است در حالی 2/1) Paحدود (
تغییــرات تــنش در نــواحی مختلــف دیســک بیشــتر اســت. 

اسـت   Pa (28/0دود          (بیشترین مقدار تنش برشی ح ـ
اسـت. ایـن نتیجـه در    کمتر  mm (25که نسبت به دیسک (

دار ارتباط با دیسک بدون حفره در مقایسه با دیسـک حفـره  
نیز صادق است. به نحوي که اگر دیسک بدون حفـره باشـد،   

 . ]23[تنش برشی در مجاور دیسک بیشتر است

 
  mm (25کانتور تنش برشی با دیسک ( ):13شکل(

 
  mm (65کانتور تنش برشی با دیسک ( ):14شکل(

 

) mm: کانتور نرخ اضمحلال انرژي با دیسک ()15شکل(
25  

 
  mm (65: کانتور نرخ اضمحلال انرژي با دیسک ()16شکل(

ــرخ  ــرژي در کــل بررســی کانتورهــاي ن اضــمحلال ان
 65و  mm (25بیورآکتــور هنگــام اســتفاده از  دیســک ( 

دهد که بیشـینه اضـمحلال انـرژي در نزدیکـی     نشان می
افتد. با مقایسه میزان ایـن پـارامتر در   ها اتفاق میدیسک

)، 16) و (15هـاي ( نزدیکی هر دو دیسک، مطـابق شـکل  
و هـا  شـود کـه نـواحی درون حفـره    این نتیجه حاصل می

 s2m(126/3محیط دیسک داراي هدررفت انرژي حـدود ( 
است و بیشینه این پارامتر در ناحیه بسـیار کـوچکی بـه    

، نرخ mm (25ی براي دیسک (طورکل بهاست.  336میزان 
در نزدیکـی   که یدرحالاست،  100 محدودةاضمحلال در 

برابـر   10و حـدود   1000 محـدودة در  mm (65دیسک (
منجـر بـه مـرگ     توجـه  قابـل  بیشتر است. این اخـتلاف 
شـده   25نسبت بـه   mm (65سلولی بیشتر در دیسک (

ــه  ــت ب ــوياس ــهنح ــاخص ک ــور   ش ــه ط ــت ب ــاي کش ه
 .است افتهی کاهشي با این دیسک ا ملاحظه قابل
 

 گیرينتیجه-4

 بـه طـور  منظور اخـتلاط سـیالات   هاي همزن بهمخزن
شـود. در حـوزه   گسترده در صـنایع مختلـف اسـتفاده مـی    

رغم کـاربرد وسـیع انـواع مختلـف ایـن      فناوري علیزیست
اي، در حـوزه کشـت سـلول و در    ها با محرك پروانهمخزن

نحوه حرکت و هندسه پروانه،  لیبه دلمقیاس آزمایشگاهی 
شود. در اتلاف انرژي بالا منجر به کاهش کیفیت کشت می

این پژوهش بیورآکتور مقیاس آزمایشگاهی جدیـدي بـراي   
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بـه نیروهـاي هیـدرودینامیکی معرفـی      کاربردهاي حساس
شده است که اختلاط مناسب را در نرخ پـایین اضـمحلال   

کند. همـزن ایـن بیورآکتـور یـک دیسـک      انرژي ایجاد می
دار است که با استفاده از اثر برنولی گـردش  ارتعاشی حفره

ی اثر منظور بررس بهکند. سیال را در تمام رآکتور ایجاد می
ذرات زنده  عنوان بههاي رشد سلول قطر دیسک بر شاخص

) mmبسیار حساس، با استفاده از دو دیسک بـا قطرهـاي (  
انجـام شـده    آزمایشگاهی کشت سلول صورت به ،65و  25

دهـد، دیسـک بـا قطـر     است. نتایج کشت سلولی نشان می
عملکرد بهتري داشته و شاخص لگاریتم طبیعـی   تر کوچک

حالـت بـالا اسـت.     وري در اینبیشینه غلظت سلول و بهره
دهنده ایجـاد  هاي رشد در این حالت نشانشاخص بالابودن

اختلاط مناسب بـا نـرخ اضـمحلال انـرژي کـم اسـت کـه        
محیطــی مناســب بــراي رشــد ســلول ایجــاد کــرده اســت. 

هـاي مکـانیکی جریـان    منظور تعیـین شـاخص  همچنین به
سازي عددي با این دو دیسک مختلـف  درون رآکتور، شبیه

دهنـده افـزایش اخـتلاط و نـرخ     است که نشان انجام شده
اضمحلال انرژي با افزایش قطر دیسک است. نتایج حاصـل  

ي عـددي و آزمایشـگاهی در توافـق بـا هـم و      سـاز  هیاز شب
عملکـرد مطلـوب ایـن بیورآکتـور بـا دیسـک        دهنده نشان

)mm (25 فناورانه و بسیار حساس در در کاربردهاي زیست
 .مقیاس آزمایشگاهی است
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