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Abstract 

Astaxanthin is a powerful pigment and antioxidant used in the food, aquaculture, cosmetics, and pharmaceutical 

industries. Its market is expected to reach $4.8 billion by 2028. Phaffia rhodozyma, with its astaxanthin synthesis 

and weak cell wall, is a suitable candidate for commercial pigment production. Considering the direct relationship 

between biomass and astaxanthin amount, it is important to optimize the growth conditions to achieve the 

maximum amount of biomass. Phaffia rhodozyma yeast was used in this research. After activation of the strain, 

yeast cells were grown in different broth cultures with different amounts of carbon and nitrogen sources, and each 

culture medium was placed at three different pHs (5.5, 6, and 6.5) and at two different temperatures (15°C and 

21°C) with a stirring speed of 100 rpm. The growth in each of the environments in different conditions was 

measured with a spectrophotometer in consecutive days up to 14 days. Considering the growth curve of yeast over 

time and using the Gompertz model to calculate factor A, the equivalent of the maximum growth of optimal 

cultivation conditions was determined. First, the identification of effective factors was carried out using the one-

factor-at-time method. Then, the effect of the desired maximum growth factor was examined to calculate the 

optimal initial conditions using RSM software. The optimal cultivation conditions for Phaffia rhodozyma yeast 

for the main culture medium 3 are between 17°C and 19°C, which is the appropriate and optimal temperature for 

cultivation, and increasing the pH from 5.5 to 6.5 has reduced the suitability of the conditions. 
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EXTENDED ABSTRACT  

Introduction: Astaxanthin is a powerful antioxidant and pigment widely utilized in food, aquaculture, cosmetics, 

and pharmaceuticals. The yeast Phaffia rhodozyma, also known as Xanthophyllomyces dendrorhous, is a 

prominent microbial source for natural astaxanthin production. However, challenges such as low productivity and 

high fermentation costs have hindered large-scale industrial applications. Astaxanthin, a powerful antioxidant and 

coloring agent, is primarily produced by the yeast Phaffia rhodozyma. Astaxanthin, a potent carotenoid with 

various health benefits, can be extracted from the yeast Phaffia rhodozyma using several methods. The following 

outlines the prominent extraction techniques based on recent research.  This yeast is notable for its ability to 

synthesize high levels of carotenoids, particularly astaxanthin, under specific growth conditions. The production 

process has been optimized through various methods, including strain improvement and fermentation techniques. 

The astaxanthin market is experiencing significant growth, with various forecasts indicating a robust increase in 

market size over the coming years. The global astaxanthin market was valued at approximately $0.8 billion in 

2023.  

Utilizing a fed-batch culture system has shown significant promise in enhancing astaxanthin yields. For example, 

a mutant strain of P. rhodozyma cultivated in a Yucca medium achieved a maximum astaxanthin production of 

23,810 µg/L under controlled feeding conditions that responded to pH changes during fermentation  .This method 

allows for continuous nutrient supply, which optimizes both biomass and pigment production.  This method allows 

for continuous nutrient supply, which can significantly enhance astaxanthin production. In one study utilizing a 

fed-batch culture with a low-cost Yucca medium, the maximum astaxanthin production reached 23,810 µg/L.  

The feeding control was based on pH changes in the culture medium, optimizing nutrient availability and oxygen 

levels. The optimization of nitrogen sources has also been critical. Research indicates that specific combinations 

of nitrogen sources (e.g., ammonium sulfate and beef extract) can significantly impact both yeast growth and 

astaxanthin accumulation.  

 

Material and methods: the yeast strain Phaffia rhodozyma was purchased from the Iranian Genetic and 

Biological Resources Center with the scientific name (Xanthophyllomyces dendrorhous) and the code IBRC-M 

30167. According to the instructions, the mentioned strain was re-cultured on YM agar medium on a plate. 

Ingredients of this culture medium: Yeast extract (0/3%), Malt extract (0/3%), Peptone (from soy) (0/5%), Glucose 

(1%) and Agar (1/5%). Different broth cultures with different amounts of carbon and nitrogen sources were used, 

and each culture medium was placed at three different pH (5.5, 6, and 6.5) and at two different temperatures (15 

and 21°C) at the same stirring speed (100 rpm). Each culture medium was inoculated with an equal amount of 

yeast suspension prepared from the stock. To optimize and obtain the most suitable culture medium from the point 

of view of medium composition and culture conditions (pH and temperature), the factors A, maximum growth 

rate was calculated. The results showed that the Gumpertz given the smaller number of parameters of the 

Gumpertz model, this model was selected. The results of the modeling in the analysis of variance tables were 

examined separately for each factor and finally, using the Design Expert software with the RSM method, the 

optimal conditions for each variable were examined and the interaction between the various variables was also 

evaluated. As a result, the relationship between the tested variables was evaluated and the resulting response was 

measured. Finally, using the data obtained from this section, the most appropriate treatment was determined in 

terms of culture medium composition, culture conditions (pH and temperature), and the optimal incubation time 

of the culture medium. Cells were centrifuged, washed, and treated to break cell walls using wet, dried, and 

lyophilized methods after culturing and centrifugation. 

 

Results and Discussion: Incubation temperature significantly affects maximum yeast growth, with 15°C yielding 

the highest and 21°C the lowest growth. pH of the culture medium significantly affects maximum yeast growth, 

peaking at pH 5.5 and lowest at pH 6.5. Culture medium type significantly affects maximum yeast growth, with 

original culture mediums 2 and 3 exhibiting the highest growth levels. Variance analysis indicates that yeast 

growth peaks at 21°C and pH 5.5, with extremes at pH 6.5. Analysis reveals that the original three culture mediums 

at 21°C yield the highest yeast growth, while the modified YM culture medium at the same temperature results in 

the lowest growth, indicating slower cell production. The analysis indicates that maximum specific growth for 

yeast is highest in culture media 2 and 3 at pH 5.5 and 21°C, while the lowest occurs in modified YM and YPD1 

at pH 5.6. Optimal yeast culture conditions: 17-19°C temperature, pH increased from 5.5 to 6.5. Phaffia 

rhodozyma's biomass production is affected by medium components and environmental conditions. The carbon 

source and its concentration play a crucial role in Phaffia rhodozyma's growth and biomass production. High sugar 

levels, especially glucose, can hinder yields due to the Crabtree effect. D-cellobiose is optimal for growth and 

pigment production. Sucrose and glucose concentrations of 40-45 g/L and 80-140 g/L, respectively, are effective, 
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while sugarcane juice at 20 g/L is recommended to prevent substrate inhibition. Optimal biomass production for 

Phaffia rhodozyma occurs around 20°C, with 18°C also promoting carotenoids, suggesting varied conditions and 

substrates necessitate tailored fermentation strategies. Optimal pH for Phaffia rhodozyma is around 5.0, while 

ideal temperatures for growth and carotenoid production are between 18°C and 22°C. 
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 جهت بدست آوردن حداکثر بیومس   فافیا رودوزیمابهینه سازی کشت مخمر 

 1، محسن سیدآبادی2، امید صفری1، پری رخ لوائی1، ، نجمه گردنوشهری 1* رضا کاراژیان، 1مریم عامری

 پژوهشکده بیوتکنولوژی صنعتی، جهاد دانشگاهی مشهد، ایران گروه پژوهشی بیوتکنولوژی صنعتی میکروارگانیسم ها،  -1

 گروه شیلات، دانشکده منابع طبیعی و محیط زیست، دانشگاه فردوسی مشهد، مشهد، ایران  -2

 
 30/07/1404:پذیرش تاریخ       28/05/1404:تاریخ دریافت

 

 چکیده

پروری، لوازم آرایشی و دارویی کاربرد دارد. بازار آستاگزانتین یک رنگدانه و آنتی اکسیدان قوی است که در صنایع غذایی، آبزی 

ای مناسب برای با سنتز آستاگزانتین و دیواره ضعیف، گزینه   Phaffia rhodozyma  .رسدمیلیارد دلار می  8/4به    2028آن تا سال  

با توجه به ارتباط مستقیم بیومس و میزان آستاگزانتین، بهینه یابی شرایط رشد برای دستیابی به حداکثر  تولید تجاری رنگدانه است.  

های سازی سوش، رشد سلولاستفاده شد. پس از فعال  Phaffia rhodozymaدر این تحقیق از مخمر    مقدار بیومس حائز اهمیت است.

مختلف   pH مخمر در محیط کشت های مختلف براث با مقادیر مختلف منابع کربن و نیتروژن استفاده شد و هر محیط کشت در سه 

c)( و در دو دمای مختلف  5/6، و  6،  5/5)
cو    15⸰

قرار گرفتند. رشد در هر کدام از محیط ها در    rpm100  همزدنبا سرعت    (21⸰

با در نظر گرفتن منحنی رشد مخمر در طول زمان و گیری شد. روز با اسپکتروفتومتر اندازه 14شرایط مختلف در روزهای متوالی تا 

  طرح آماری   نتایج در قالب   .شرایط بهینه کشت نیز مشخص گردید  ، معادل حداکثر رشد Aگامپرتز محاسبه فاکتور  با استفاده از مدل

ها  و برای مقایسه میانگین  مورد آنالیز قرار گرفتند   01/0با سطح معنی داری    spssفاکتوریل مورد بررسی قرار گرفتند. نتایج با نرم افزار  

و سپس    استفاده از روش یک فاکتور در زمان انجام شد.ابتدا شناسایی فاکتورهای موثر با  ای دانکن استفاده شد.  از آزمون چند دامنه

 Phaffiaبهینه شرایط کشت مخمر    بررسی شد.  RSMاثر فاکتور حداکثر رشد مورد نظر جهت محاسبه شرایط اولیه بهینه با نرم افزار 

rhodozyma    در دمای بین    3برای محیط کشت اصلیc
cتا    17⸰

  5/5از    pHباشد و با افزایش  دمای مناسب و بهینه برای کشت می    19⸰

 باعث کاهش مطلوبیت شرایط شده است. 5/6به 

 ، بهینه سازی بیومس، فافیا رودیزیماکلمات کلیدی: 
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 مقدمه 

آستاگزانتین یک رنگدانه و آنتی اکسیدان قوی است که در 

پروری، لوازم آرایشی و دارویی کاربرد صنایع غذایی، آبزی 

، منبع طبیعی آستاگزانتین  Phaffia rhodozymaدارد. مخمر  

اما چالش بهره است،  مانند  هزینه هایی  و  پایین  بالا وری  های 

دلیل  به  ترکیب  این  است.  شده  آن  صنعتی  کاربرد  از  مانع 

اکسیدانی ظرفیت جذب بالای رادیکال اکسیژن، فعالیت آنتی

تواند به حفظ عملکرد شناختی مغز،  ای دارد و میالعادهفوق

نظیر   شرایطی  بهبود  و  اکسیداتیو  استرس  و  التهاب  کاهش 

آلزایمر و بیماری پارکینسون کمک کند. همچنین از پوست 

و به بهبود وضعیت کند  محافظت می  UVهای  در برابر آسیب

  2023. بازار این ماده در سال ( 2و  1) نمایدپوست کمک می 

 %60،  %97-95میلیارد دلار رسیده و با خلوص    0/ 8به ارزش  

 .(4و  3) سهم بازار را به خود اختصاص خواهد داد

بر  بهینه مثبتی  تأثیر  مغذی  ترکیبات  و  نیتروژن  منابع  سازی 

های آستاگزانتین دارد. محیط بیومس سلولی و عملکرد تولید

، برای رشد این مخمر  Yuccaو    YMکشت مختلف، از جمله  

 PH 6 و درجه  20شوند. شرایط بهینه شامل دمای استفاده می 

افزودن فیتوهورمون است.    .(8و    7،  6،  5) است ها همچنین، 

توده  توجهی حجم زیستسالیسیلیک به طور قابلمانند اسید  

می افزایش  را  آستاگزانتین  عملکرد  دستکاری و  دهد. 

 (. 6) دهدترکیبات گیاهی بهره وری میکروبی را افزایش می 

 

تولید آستاگزانتین شامل از روش افزایش  برای  های کلیدی 

های تخمیر است که موجب افزایش قابل بهینه سازی تکنیک

اند   شده  کاروتنوئیدها  و  بیومس  تولید  در    (.6)توجهی 

، با تأمین  fed-batchهای  های تخمیر، مخصوصاً کشت روش

افزایش  به میزان زیادی  بیومس را  تولید  مداوم مواد مغذی، 

کنترل  می بهینه  pHدهند.  این  و  در  نیز  نیتروژن  منابع  سازی 

شده توسط انجام  فرآیند حائز اهمیت است. همچنین، مطالعه

تولید  بر  قیمت  ارزان  اولیه  مواد  از  استفاده  تأثیر  رامیرز 

(.  5)آستاگزانتین و شرایط بهینه کشت را بررسی کرده است  

همکاران   و  تول  (2007)دومینگوئز  آستاگزانتین  همچنین  ید 

 Haematococcus و Phaffia rhodozyma توسط

pluvialis   .را در مطالعه ای مورد بررسی و مقایسه قرار دادند 

به تولید آستاگزانتین در شرایط  هر دو میکروارگانیسم قادر 

هماتوکوکوس  در  آستاگزانتین  تولید  اما  هستند،  یکسان 

حداکثر مقادیر گزارش   برابر بیشتر از مخمر است.  20حدود  

با سویه مخمر نوع وحشی و   mg/g170شده   مخمر در روز 

mg/g370  یافته با مخمر جهش  در مورد  است. R1 در روز 

Haematococcus pluvialis    به بسته  مقادیر  حداکثر   ،

در   mg/g428تا    290محیط، شدت نور )هوادهی و غیره( از  

 (. 9روز متغیر است )

 

تأثیر   pHدهد که شرایط کشت نظیر دما و تحقیقات نشان می

اما   دارند،  آستاگزانتین  محتوای  بر  و کمی  رشد  سرعت  بر 

قادر به تخمیر    Phaffia rhodozymaعملکرد سلول مؤثرند.  

. گلوکز و تولید کاروتنوئیدهایی از جمله آستاگزانتین است

روش موثری   Phaffia rhodozymaبرای    fed-batchکشت  

است. با استفاده از تعادل جرم، مدلی برای رژیم تغذیه مناسب 

پیشنهاد شده   آستاگزانتین  و  توده  زیست  تولید  بینی  پیش  و 

هدف از این تحقیق بهینه سازی کشت مخمر  (. 10و   8است )

Phaffia rhodozyma  .جهت تولید حداکثر بیومس است 

   مواد و روش ها

 فعال سازی سویه مخمر 

خریداری شده   Phaffia rhodozyma در این تحقیق از سویه

علمی  نام  با  ایران  زیستی  و  ژنتیکی  ذخایر  مرکز      از 

(Xanthophyllomyces dendrorhous)   و کد IBRC-M 

سویه مخمر طبق دستورالعمل سازنده به   .استفاده شد 30167

(، %3/0عصاره مخمر ))حاوی   YM صورت هوازی در محیط

( % 1(، گلوکز )%0/ 5(، پپتون )از سویا( )%3/0عصاره مالت )
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( آگار  دمای  %5/1و  در   ))c
از   25⸰ پس  شد.  داده  کشت 

رشد سلولفعال پلیت، کلنیسازی و  برای های مخمر در  ها 

پلیت روی  محیط واکشت  سایر  حاوی  کشت های  های 

های کشت مایع  و همچنین برای تلقیح روی محیط  (1)جدول  

سازی کشت مخمر مورد استفاده  مورد استفاده در بخش بهینه

 قرار گرفتند. 

 Phaffia rhodozyma تلقیح سلول های مخمر 

 (1سلول های مخمر در محیط های کشت مختلف )جدول  

مقادیر   با  براث  مختلف  های  کشت  محیط  از  شدند.  تلقیح 

مختلف منابع کربن و نیتروژن استفاده شد. لازم به ذکر است 

شده   انجام  منابع  بررسی  طبق  کشت  های  محیط  ترکیبات 

انتخاب شده و هر کدام از اجزا توزین و با همدیگر مخلوط 

( 5/6، و  6،  5/5مختلف )  pH شدند. هر محیط کشت در سه

( مختلف  دمای  دو  در  cو 
cو    15⸰

همزدن  21⸰ سرعت  با   )

rpm100   مساوی مقدار  با  کشت  محیط  هر  گرفت.  قرار 

رشد  شد.   تلقیح  استوک  از  شده  تهیه  مخمر  سوسپانسیون 

در طول زمان برای هر یک از    Phaffia rhodozyma مخمر

از  استفاده  با  شده  ذکر  شرایط  تحت  کشت  های  محیط 

با در نظر گرفتن منحنی رشد اسپکتروفتومتر اندازه گیری شد.  

محاسبه  گامپرتز  مدل  از  استفاده  با  و  زمان  طول  در  مخمر 

از  A فاکتور استفاده  با  معادل حداکثر رشد، در طول زمان 

با توجه به پردازش و برازش   نتایج تحلیل واریانس تعیین شد.

شرایط بهینه کشت از نظر دما، زمان رشد، حداکثر رشد مدل،  

 تعیین شد. 

مخمر های  Phaffia rhodozyma کشت  محیط  در 

 کشت مختلف و بهینه سازی شرایط کشت 

منابع   مختلف  مقادیر  با  براث  مختلف  های  کشت  محیط  از 

شد.   استفاده  نیتروژن  و  ترکیبات کربن  است  ذکر  به  لازم 

محیط های کشت طبق بررسی منابع انجام شده انتخاب شده  

مخلوط شدند. همدیگر  با  و  توزین  اجزا  از  کدام  هر  هر    و 

( و در دو 5/6، و  6،  5/ 5مختلف ) pH محیط کشت در سه

cدمای مختلف )
cو    15⸰

قرار   rpm100( با سرعت همزدن  21⸰

سوسپانسیون مخمر  گرفت. هر محیط کشت با مقدار مساوی  

  10تعداد کل نمونه ها شامل  تهیه شده از استوک تلقیح شد.  

( دما  سطح  دو  در  کشت  cمحیط 
cو    15⸰

سه21⸰ و   )pH  

با سه   rpm100( در دور ثابت همزدن  5/6، و  6،  5/5مختلف )

گرفتند.   قرار  بررسی  مورد  فاکتوریل  طرح  قالب  در  تکرار 

مورد آنالیز    01/0با سطح معنی داری    spssنتایج با نرم افزار  

ای ها از آزمون چند دامنهو برای مقایسه میانگین قرار گرفتند

 دانکن استفاده شد.

بهینه سازی شرایط کشت و محیط برای دستیابی به 

 حداکثر رشد سلولی 

آوردن    دست  به  و  سازی  بهینه  محیط برای  ترین  مناسب 

( نظر ترکیب محیط و شرایط کشت  از  دما(،    pHکشت  و 

محاسبه شد  Aفاکتور   ویژه  مرحله  .معادل حداکثر رشد  در 

اساس دو شاخص  بر  گامپرتز  از مدل  استفاده  با   SSE بعد، 

با   انجام شد.  tبا استفاده از آماره 2R )مجموع مربع خطا( و

مدل  این  گامپرتز،  مدل  پارامترهای  کمتر  تعداد  به  توجه 

انتخاب شد. نتایج مدلسازی در جداول تحلیل واریانس برای 

هر عامل به صورت جداگانه مورد بررسی قرار گرفت و در 

، RSMبا روش     Design Expert نهایت با استفاده از نرم افزار 

و متغیر   pHشرایط بهینه برای هر متغیرهای مستقل شامل دما، 

در زمان های مورد بررسی می وابسته جذب کدورت سلولی 

قرار  ارزیابی  مورد  نیز  مختلف  متغیرهای  بین  تعامل  باشد. 

مورد   گرفتند. شده  آزمایش  متغیرهای  بین  رابطه  نتیجه،  در 

شد. گیری  اندازه  حاصل  پاسخ  و  گرفت  قرار  در  ارزیابی 

بخش،  این  از  آمده  دست  به  های  داده  از  استفاده  با  نهایت 

مناسب ترین تیمار از نظر ترکیب محیط کشت، شرایط کشت 

(pH   )و زمان انکوباسیون بهینه محیط کشت تعیین شد. و دما 
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 : انواع محیط کشت ها و ترکیبات مورد استفاده در آنها در این پژوهش 1جدول 

 (gr/lآگار ) (gr/lگلوکز ) (gr/lپپتون )از سویا( ) (gr/lعصاره مالت ) ( gr/l)  عصاره مخمر محیط کشت
YM 3/0 3/0 5/0 1 5/1 
YM1 25/0 3/0 25/0 1 5/1 
YM2 15/0 3/0 15/0 1 5/1 

YM  5/1 2 5/0 3/0 3/0 اصلاح شده 

 5/1 2/1 4/0 0 4/0 1اصلی 

 5/1 2/1 3/0 0 3/0 2اصلی 

 5/1 2/1 2/0 0 2/0 3اصلی 
YPD1 5/0 0 5/0 1 5/1 
YPD2 25/0 0 25/0 1 5/1 
YPD3 175/0 0 175/0 1 5/1 

بر اساس  نتایج حاصل از کشت مخمر در این محیط کشت 

، معادل حداکثر رشد ویژه میکروارگانیسم Aمحاسبه فاکتور  

 .بر اساس مدل گامپرتز ارزیابی شد

 

 

 

 نتایج 

اثر دمای اینکوباتور گذاری بر فاکتور حداکثر رشد  

 مخمر 

آنالیز واریانس و مقایسه میانگین داده های   2طبق نتایج جدول  

اثر کلی دمای گرم خانه گذاری محیط کشت را بر فاکتور 

 دهد.حداکثر رشد مخمر نشان می 

 اثر کلی دمای گرم خانه گذاری بر فاکتور حداکثر رشد مخمر  -2جدول

 

 حداکثر رشد دمای اینکوباتور گذاری ردیف

 a 534/4±  303/0 درجه سانتی گراد15 1

 b 273/4±  829/0 درجه سانتی گراد  21 2

تفاوت  دهنده  نشان  ستون  هر  در  مختلف  کوچک  حروف 

( دارد. اعداد جدول میانگین سه p  ≥05/0معنی دار در سطح )

 انحراف معیار است. ±تکرار 

می نشان  در نتایج  به طور کلی دمای محیط کشت  که  دهد 

( داری  معنی  تاثیر  مخمر  رشد  دارد.p  ≥05/0حداکثر   ) 

دمای   در  مخمر  رشد  cبیشترین 
رشد   15⸰ میزان  کمترین  و 

cمخمر در دمای 
 می باشد.    21⸰
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 146 غذایی صنایع در کاربردی میکروبیولوژی  فصلنامه 

آنالیز واریانس و مقایسه میانگین داده های   3طبق نتایج جدول   محیط کشت بر فاکتور حداکثر رشد مخمر pHاثر کلی 

بر فاکتور حداکثر رشد مخمر    pHاثر کلی   محیط کشت را 

 دهد.نشان می

 محیط کشت بر فاکتور حداکثر رشد مخمر pHاثر کلی  -3جدول

 

 حداکثر رشد محیط کشت pH ردیف

1 5/5 681/0  ±a 708/4 

2 6 537/0  ±b 315/4 

3 5/6 570/0  ±c   186/4 

تفاوت  دهنده  نشان  ستون  هر  در  مختلف  کوچک  حروف 

دارد. اعداد جدول میانگین سه (  p  ≥05/0معنی دار در سطح )

 انحراف معیار است. ±تکرار 

می نشان  کلی  نتایج  طور  به  که  در   pHدهد  کشت  محیط 

( داری  معنی  تاثیر  مخمر  رشد  دارد.p  ≥05/0حداکثر   ) 

و کمترین میزان رشد   pH  5/5بیشترین میزان رشد مخمر در  

 می باشد.   pH 5/6در  مخمر

 

 اثر کلی انواع محیط کشت بر فاکتور حداکثر رشد مخمر

آنالیز واریانس و مقایسه میانگین داده های   4طبق نتایج جدول  

اثر کلی نوع محیط کشت را بر فاکتور حداکثر رشد مخمر  

 دهد.نشان می

 

 اثر کلی انواع محیط کشت بر فاکتور حداکثر رشد مخمر -4جدول

 

 حداکثر رشد نوع محیط کشت  ردیف

 bc 513/4±  354/0 1اصلی  1

 ab 660/4±  963/0 2اصلی  2

 ab 895/4±  716/0 3اصلی  3

4 YPD1 818/0  ±cd 301/4 

5 YPD2 505/0  ±bc 470/4 

6 YPD3 529/0  ±bcd  435/4 

7 YM  402/0 اصلی  ±de 181/4 

8 YM1 480/0  ±de 179/4 

9 YM2 214/0  ±cd 380/4 

10 YM  696/0 اصلاح شده  ±e 020/4 
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 147 غذایی صنایع در کاربردی میکروبیولوژی  فصلنامه 

تفاوت  دهنده  نشان  ستون  هر  در  مختلف  کوچک  حروف 

( دارد. اعداد جدول میانگین سه p  ≥05/0معنی دار در سطح )

 انحراف معیار است. ±تکرار 

می  نشان  رشد نتایج  حداکثر  در  کشت  محیط  نوع  که  دهد 

( داری  معنی  تاثیر  دارد.p  ≥05/0مخمر  حداکثر  بیشترین   ( 

اصلی   کشت  محیط  مخمر  اصلی    3رشد  کمترین    2و  و 

می   YMحداکثر رشد مخمر در محیط کشت   اصلاح شده 

 باشد. 

 

و   گذاری  خانه  گرم  دمای  فاکتور    pHاثر  بر  کشت  محیط 

 حداکثر رشد مخمر

مقایسه میانگین داده های آنالیز واریانس و    5طبق نتایج جدول  

بر    pHاثرمتقابل   محیط کشت و دمای گرم خانه گذاری را 

 دهد.فاکتور حداکثر رشد مخمر نشان می

  

 محیط کشت بر فاکتور حداکثر رشد مخمر pHاثر دمای گرم خانه گذاری و  - 5جدول 

تفاوت  دهنده  نشان  ستون  هر  در  مختلف  کوچک  حروف 

( دارد. اعداد جدول میانگین سه p  ≥05/0معنی دار در سطح )

 انحراف معیار است. ±تکرار 

cدهد که بیشترین رشد مخمر در دمای  نتایج نشان می
و   21⸰

5/5= pH    دهد می باشد. همچنین نتایج نشان میمحیط کشت

دمای   در  مخمر  رشد  کمترین  cکه 
محیط    pH=6/ 5و    21⸰

باشد می  جدول    (.p  ≥0/ 05) کشت  دهنده  نشان   2اگرچه 

cدمای  رشد بیشتر در  
 است، اما تحلیل اثر متقابل دما و    15⸰

pH   جدول می  5در  ترکیب  نشان  که  cدمای  دهد 
 و  21⸰

5/5=pH  می بیشترین رشد  به  تفاوت ممکن  منجر  این  شود. 

 زمان متغیرها باشد.است ناشی از تأثیر هم

 

فاکتور   بر  کشت  محیط  نوع  و  گذاری  خانه  گرم  دمای  اثر 

 حداکثر رشد مخمر

آنالیز واریانس و مقایسه میانگین داده ها   6طبق نتایج جدول  

اثر دمای اینکوباتور گذاری محیط کشت و نوع محیط کشت 

فاکتور حداکثر رشد مخمر نشان می دهند که محیط کشت بر  

cدر دمای    3های اصلی  
بیشترین مقادیر حداکثر    21⸰ دارای 

 رشد مخمر هستند.

 

 

 

 

 

 

 

 

دمای گرم خانه  

 گذاری
15 21 

pH 5/6= pH 6= pH 5/5= pH 5/6= pH 6= pH 5/5= pH 

 حداکثر رشد 
428/0  ±b   

504/4 

236/0  ±b   

528/4 

199/0  ±b   

570/4 

519/0  ±d   

869/3 

662/0  ±c   

103/4 

929/0  ±a    

847/4 
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 148 غذایی صنایع در کاربردی میکروبیولوژی  فصلنامه 

 اثر دمای گرم خانه گذاری و نوع محیط کشت بر فاکتور حداکثر رشد مخمر - 6جدول 

 

 نوع محیط کشت  ردیف
 دمای محیط کشت

15 21 

 bcd 605 /4 471/0  ±d 422/4±  159/0 1اصلی  1

 cd 471/4 313/1  ±bc 849/4±  241/0 2اصلی  2

 d   400 /4 688/0  ±a   389/5±  261/0 3اصلی  3

4 YPD1 609/0  ±b 967/4 232/0  ±ef 635/3 

5 YPD2 190/0  ±cd  496/4 711/0  ±cd 454/4 

6 YPD3 121/0  ±d 350/4 752/0  ±cd  519/4 

7 YM  118/0 اصلی  ±cd 509/4 295/0  ±e 181/3 

8 YM1 196/0  ±cd  487/4 488/0  ±e 871/3 

9 YM2 156/0  ±d 379/4 271/0  ±d 381/4 

10 YM  188/0 اصلاح شده  ±bcd  673/4 192/0  ±f 367 /3 

تفاوت  دهنده  نشان  ستون  هر  در  مختلف  کوچک  حروف 

دارد. اعداد جدول میانگین سه (  p  ≥05/0معنی دار در سطح )

 انحراف معیار است. ±تکرار 

آنالیز واریانس و مقایسه میانگین داده ها   6طبق نتایج جدول  

اثر دمای گرم خانه گذاری محیط کشت و نوع محیط کشت 

بر فاکتور حداکثر رشد مخمر نشان می دهند که محیط کشت 

cدر دمای    3های اصلی  
دارای بیشترین مقادیر رشد مخمر    21⸰

کشت محیط  در  که  معناست  بدان  این  در   هستند.  مذکور 

cدمای  
رشد مخمر سریع تر بوده و در واحد زمان تعداد   21⸰

(. همچنین نتایج نشان  p  ≥05/0) سلول بیشتری تولید می کنند

کشت محیط  که  دهند  دمای   YMهای  می  در  اصلاح شده 

c
(.  p ≥05/0) دارای کمترین مقادیر رشد مخمر می باشد 21⸰

بدان معناست که در این محیط کشت در دمای یاد شده    این

رشد مخمر کند تر بوده و سلول کمتری در واحد زمان تولید 

 می کنند.

 

فاکتور حداکثر   pHاثر   بر  نوع محیط کشت  و  محیط کشت 

 رشد مخمر

مقایسه میانگین داده ها آنالیز واریانس و    7طبق نتایج جدول  

محیط کشت و نوع محیط کشت بر فاکتور حداکثر    pHاثر  

و اصلی   2رشد مخمر نشان می دهند که محیط کشت اصلی  

هستند   pH  5/5در    3 مخمر  رشد  مقادیر  بیشترین  دارای 

(05/0≤ p این بدان معناست که در این دو محیط کشت در .)

pH   در بیشتری  و سلول  بوده  تر  یاد شده رشد مخمر سریع 

 واحد زمان تولید می کنند.
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 محیط کشت و نوع محیط کشت بر فاکتور حداکثر رشد مخمر  pHاثر  - 7جدول 

تفاوت  دهنده  نشان  ستون  هر  در  مختلف  کوچک  حروف 

( دارد. اعداد جدول میانگین سه p  ≥05/0معنی دار در سطح )

 انحراف معیار است. ±تکرار 

کشت محیط  که  دهند  می  نشان  نتایج   YMهای  همچنین 

دارای کمترین مقادیر رشد   pH  5 /6در  YM1اصلاح شده و  

( هستند  دو p  ≥05/0مخمر  این  در  که  معناست  بدان  این   .)

یاد شده رشد مخمر کند تر بوده و سلول   pHمحیط کشت در  

 کمتری در واحد زمان تولید می کنند.

 

میانگین داده ها مشخص طبق نتایج آنالیز واریانس و مقایسه  

می شود که بیشترین مقادیر رشد ویژه مربوط به محیط کشت 

cمحیط کشت و دمای    pH  5/5در    3و اصلی    2اصلی  
می   21⸰

 YMباشد. کمترین مقادیر رشد ویژه مربوط به محیط کشت  

cمحیط کشت و دمای    pH  5/6در    YPD1اصلاح شده و  
⸰21  

دهد که نوع محیط کشت (. این نشان می p  ≥05/0می باشد )

نظر ترکیبات و   نقطه  در رشد مخمر و رشد آن موثر    pHاز 

 می باشد. 

 

 

 نوع محیط کشت ردیف
pH محیط کشت 

5/6= pH 6= pH 5/5= pH 

 efgh  180/4 138/0  ±bcdef  586 /4 117/0  ±bcd  774/4±  415/0 1اصلی  1

 cdefg  468 /4 138/0  ±efgh 087/4 117/0  ±a 426/5±  415/0 2اصلی  2

 b   117 /5 710/0  ±abc  559 /5 858/0  ±ab  094/5±  428/0 3اصلی  3

4 YPD1 276/1  ±defgh  317/4 646/0  ±defgh  296/4 480/0  ±defgh  290/4 

5 YPD2 222/1  ±defgh  307/4 429/0  ±efgh  150/4 448/0  ±bcd  224/5 

6 YPD3 063/0  ±defgh 281 /4 354/0  ±efgh  122/4 646/0  ±abc 901/4 

7 YM  557/0 اصلی  ±gh  974/3 254/0  ±efgh  233/4 301/0  ±defgh  337/4 

8 YM1 475/0  ±h   842 /3 431/0  ±efgh 097/4 131/0  ±bcde   598/4 

9 YM2 182/0  ±efgh  194/4 128/0  ±cdefg  413 /4 191/0  ±cdef  533/4 

10 YM  788/0 اصلاح شده  ±h   829 /3 677/0  ±fgh 053/4 704/0  ±efgh  177/4 
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 150 غذایی صنایع در کاربردی میکروبیولوژی  فصلنامه 

 
 Tukeyمقایسه میانگین حداکثر رشد به روش  -1شکل 

 

  6/ 5تا    5/5از    pHنشان می دهند که با افزایش    1نتایج شکل  

می   pH  5/5رشد کاهش پیدا می کند. بیشترین مقدار رشد در  

دمای   همچنین  cباشد. 
رشد    15⸰ بیشترین  با دارای  و  است 

افزایش دما رشد کاهش می یابد. بهترین محیط کشت اصلی 

 می باشد که دارای بیشترین رشد می باشد.  2

 

 ( رودیزیما  فافیا  مخمر  رشد  بهینه   Phaffiaنقطه 

rhodozyma در محیط کشتهای مختلف از نقطه نظر )

 pHدما و  

 

 
 مختلف    pHشکل نقطه بهینه کشت مخمر در شرایط دما و  -2شکل 

 

Design-Expert® Software
Factor Coding: Actual
Desirability

Design Points
1.000

0.000

X1 = A: Temperature
X2 = B: pH

Actual Factor
C: Medium = asli3

15 16 17 18 19 20 21

5.5

5.7

5.9

6.1

6.3

6.5
Desirability

A: Temperature

B
: 

p
H

0.4 0.6

0.8Desirability  0.840 
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نشان می دهند که نقطه بهینه کشت مخمر در   2نتایج شکل  

و دما  مختلف  فاکتور رشد شکل  pH شرایط  برای حداکثر 

محیط  برای  مخمر  کشت  بهینه  شرایط  که  دهد  می  نشان 

cبین    YPD3کشت
افزایش است. تناسب شرایط   pH  6و  18⸰

 .یافته است

در محیط های  Phaffia rhodozyma نقطه رشد بهینه مخمر

نظر دما و از  شرایط بهینه کشت مخمر   pH: کشت مختلف 

cبین    3برای محیط کشت اصلی  
cتا    17⸰

است که دمای   19⸰

است. کشت  برای  بهینه  و  با  مناسب  شرایط  بودن  مناسب 

 .افزایش یافته است 5/6به  5/5از  pH افزایش

 

 بحث 

مختلف   عوامل  توده  اثرات  زیست  تولید   Phaffiaبر 

rhodozyma  تولید در  خود  توانایی  دلیل  به  که  مخمری   ،

کاروتنوئیدهایی مانند آستاگزانتین شناخته شده است، را می 

 توان در بخش های مختلف مورد بحث قرار داد.  

منبع کربن و غلظت آن به طور قابل توجهی بر رشد و تولید 

مطالعات  تأثیر می گذارد.   Phaffia rhodozymaزیست توده  

نشان داده اند که غلظت بالای قند، به ویژه گلوکز، می تواند 

از  شود.  رنگدانه  تولید  و  سلولی  عملکرد  کاهش  به  منجر 

اغلب برای حفظ سطوح قند پایین، افزایش   fed batchکشت  

 (.12و  11شود )بازده زیست توده و رنگدانه استفاده می 

حدود  مقادیر  با  موثر  کربن  منبع  یک  عنوان  به  ساکارز 

gr/l40-45   و توده  زیست  تولید  برای  لیتر  در  گرم 

بهینه شناخته شده است ) نیز  14و    13آستاگزانتین  (. گلوکز 

بین  معمولا استفاده می شود، مطالعات نشان می دهد غلظت 

gr/l80-140   گرم در لیتر برای بازده زیست توده بالا مناسب

(. محیط های کشت جایگزین کم هزینه مانند 16و    15است )

آب نیشکر و نشاسته هیدرولیز شده مقاوم هستند، آب نیشکر  

گرم در لیتر برای جلوگیری از مهار  gr/l20با غلظت کل قند 

 (.17سوبسترا توصیه می شود )

از  محیط )بالاتر  بالا  گلوکز  غلظت  با  می %5/1هایی  توانند ( 

بازده مخمر و کاروتنوئید را کاهش دهند و نیاز به مدیریت 

 (. 18دقیق گلوکز را به طور بیشتری تاکید کنند )

نیتروژن در محیط، نقش مهمی در تولید زیست توده ایفا منبع  

شربت ذرت به طور موثری به عنوان منبع نیتروژن،   می کند.

است  شده  استفاده  آستاگزانتین  تولید  و  رشد  سازی  بهینه 

ها با مواد مغذی خاص سازی محیطعلاوه بر این، مکمل  (.19)

به عنوان مثال،  تواند عملکرد زیست توده را افزایش دهد.می

افزودن اوره و فسفات سدیم در یک محیط کم هزینه نشان  

 (.   20داده شده است که عملکرد سلولی را بهبود می بخشد )

عصاره مخمر یک منبع نیتروژن ترجیحی است که معمولاً در 

تولید   gr/l  5-8مقدار   هم  و  رشد  هم  و  شود  می  استفاده 

می افزایش  را  )آستاگزانتین  نیتروژن  16و    14دهد  منابع   .)

تواند  می  بهتر  پپتون،  با  همراه  مخمر  عصاره  مانند  مخلوط، 

مجموع   در  کند،  بهینه  را  است  gr/l8شرایط  شده   پیشنهاد 

(14.) 

حداکثر   گلوکز  خصوص  به  محیط  کربن  میزان  افزایش  با 

میزان رشد افزایش می یابد. همچنین هرچقدر منبع نیتروژن از 

 پپتون کمتر باشد میزان رشد افزایش پیدا می کند.

pH   و دما محیط به طور قابل توجهی بر رشد سلول ها و تولید

 Phaffiaبهینه برای کشت   pH کاروتنوئید تأثیر می گذارد

rhodozyma    محدوده    5/5حدود این  از  انحراف  که  است 

به کاهش عملکرد می شود. دما یکی دیگر از عوامل  منجر 

cدهد که دمای بین مهم است، مطالعات نشان می
cتا  18⸰

⸰22  

  18برای تولید زیست توده و تشکیل رنگدانه ایده آل است )

 (.  21و 

برای   مطلوب  دمای  که  حالی  به   Phaffia rhodozymaدر 

cطور کلی حدود  
است، تغییراتی بر اساس شرایط رشد   20⸰
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خاص و محیط کشت های مورد استفاده وجود دارد. برخی 

cدهد که دماهای پایین تر، مانند  از مطالعات نشان می
، نیز  18⸰

رویکردهای  به  نیاز  دهنده  نشان  که  باشد،  موثر  تواند  می 

 مناسب بسته به تنظیم تخمیر است.

سازی با موفقیت برای بهینه   Fed-Batchهای کشت  استراتژی

غلظت حفظ  با  توده  زیست  منابع  تولید  پایین  های 

اثر   از  اجتناب  نتیجه  در  اجرا شده    Crabtreeکربوهیدرات، 

همچنین نشان داده شده است که کشت مداوم، به ویژه   است.

افزایش  را  توده  زیست  بازده  مناسب،  رقت  های  نرخ  در 

و  11دهد و در عین حال تولید رنگدانه را حفظ می کند )می

12   .) 

برای  پایدار  به صرفه و  استفاده از محیط های کشت مقرون 

کشت   اقتصادی  دوام  نشان    Phaffia rhodozymaافزایش 

ذرت،  آسیاب  از  حاصل  جانبی  محصولات  که   است  داده 

گلوتن   با مانند  کاروتنوئید  و  بالا  بیومس  تولید  برای  ذرت 

هزینه کمتر در مقایسه با محیط کشت های سنتی استفاده شده  

( محیط  (.22اند  عنوان  به  شیرین  سورگوم  عصاره  همچنین 

موفقیت  با  تولید آستاگزانتین  و  برای رشد  کشت جایگزین 

( است  گرفته  قرار  استفاده  رویکردهای 23و    21مورد   .)

ژنتیکی و جهش زایی و انتخاب سویه نیز برای افزایش تولید 

است. شده  گرفته  کار  به  آستاگزانتین  و  توده   زیست 

هایی با محتوای آستاگزانتین افزایش یافته و نرخ رشد جهش

اند که پتانسیل را برای بازده زیست توده  بهبود یافته ایجاد شده

  .(24دهند )بالاتر ارائه می
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