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ABSTRAK

Yoghurt merupakan salah satu produk hasil olahan susu dengan tekstur seperti gel yang diproduksi dengan
proses fermentasi. Sebelum dilakukan proses fermentasi, bakteri yang akan digunakan akan melalui proses
inokulasi dengan menggunakan kultur murni bakteri yang telah dibiakkan untuk membantu agar biaya produksi
cukup rendah. Pembiakan ini umumnya dilakukan dalam shake flask atau spinner glass. Akan tetapi penggunaan
spinner flask akan membutuhkan waktu yang lebih lama dan tegangan geser yang dihasilkan cukup tinggi
sehingga cukup membahayakan pertumbuhan sel. Akibatnya, diperlukan suatu alat yang dapat mempersingkat
tahapan dan waktu serta tegangan geser yang lebih rendah seperti wave bioreactor. Tujuan dari penelusuran ini
yaitu untuk mengkaji proses pembiakan kultur menggunakan wave bioreactor serta proses pembiakan yang
digunakan. Penelitian ini dilakukan melalui penelusuran studi literatur dengan membandingkan proses
pembiakan secara konvensional dan intensifikasi serta alat yang digunakan. Dari penelusuran ini diperoleh hasil
bahwa kultur murni yoghurt dapat diperbanyak dengan dibiakkan dalam media susu pada wave bioreactor.
Penggunaan wave bioreactor dengan proses intensifikasi juga dapat mempersingkat waktu pembiakan melalui
pengurangan tahapan pembiakan pada spinner flask sehingga dapat mengurangi waktu 1-2 minggu.

Kata kunci: Bioreaktor gelombang, inokulasi, spinner flask, yoghurt.

ABSTRACT

Yogurt is a dairy product with a gel-like texture produced by a fermentation process. Prior to the fermentation
process, the bacteria to be used will go through an inoculation process using pure cultures of bacteria that have
been bred to help keep production costs low. This culture is generally carried out in a shake flask or spinner
glass. However, the use of a spinner flask will require a longer time and the resulting shear stress is high enough
to endanger cell growth. As a result, we need a tool that can shorten the stages and time as well as lower shear
stresses such as a wave bioreactor. The purpose of this search is to examine the process of culture propagation
using a wave bioreactor and the breeding process used. This research was conducted through a literature study
by comparing the conventional and intensification process of breeding and the tools used. From this research, it
was found that pure yogurt culture can be propagated by culturing in milk media in a wave bioreactor. The use
of a wave bioreactor with an intensification process can also shorten the culturing time by reducing the
culturing stages in the spinner flask so as to reduce the time of 1-2 weeks.

Keywords: Inoculation, spinner flask, wave bioreactor, yogurt.

1. PENDAHULUAN

Yoghurt didefinisikan sebagai produk yang dibuat dari susu dengan struktur seperti
gel yang dihasilkan dari koagulasi protein susu akibat asam laktat yang disekresikan oleh
kultur bakteri tertentu [1]. Jenis yoghurt yang umum ada di pasaran antara lain set type dan
strained yoghurt. Selain itu, jenis yoghurt drink dan frozen yoghurt menjadi cukup populer
akhir-akhir ini. Jenis-jenis yoghurt di atas dapat memiliki perbedaan tekstur yang diakibatkan
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dari perbedaan proses fermentasi [1]. Frozen yoghurt juga biasa disebut dengan es krim
yoghurt merupakan salah satu jenis dari produk olahan susu yang dianggap sebagai salah
satu produk yang lebih sehat karena kandungan lemak yang rendah dan adanya bakteri
asam laktat yang layak. Frozen yoghurt merupakan suatu produk yang terbuat dari
fermentasi susu dengan menggunakan starter bakteri yoghurt yang diantaranya adalah
Lactobacillus delbrueckii ssp. bulgaricus dan Streptococcus thermophillus. Yoghurt beku ini
memiliki kandungan setidaknya 2,7% protein susu dan lebih dari 10% lemak susu serta
memiliki keasaman yang dapat dititrasi dari 0,3% asam laktat. Selain 3 kandungan tersebut,
yoghurt beku juga dapat mengandung pemanis, pewarna, stabilizer dan emulsi [2]. Proses
fermentasi susu dalam proses pembuatan frozen yoghurt dilakukan dengan penambahan
kultur starter yoghurt yang sebelumnya dibiakkan terlebih dulu pada shake flask atau glass
spinner.

Proses pembiakan kultur menggunakan shake flask atau glass spinner membutuhkan
pembiakan berulang serta membutuhkan jenis alat serupa dalam jumlah yang lebih banyak
sebelum diaplikasikan ke dalam reaktor yang lebih besar untuk memproduksi yoghurt.
Proses ini merupakan suatu proses pembiakan kultur secara konvensional. Hal tersebut
dapat ditingkatkan dengan metode yang lebih baru yakni melalui metode intensifikasi
dimana sel yang digunakan menggunakan sel dengan densitas tinggi yang kemudian
dibiakkan ke dalam wave bioreactor. Hal ini tentu akan menghemat waktu pembiakan
karena pengurangan tahapan yang dilakukan pada pembiakan kultur. Perbandingan antara
proses pembiakan secara konvensional dan intensifikasi dapat dilihat pada Gambar 1.
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in T-Flask multiple T-flask roller bottle
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Gambar 1. Perbandingan proses pembiakan secara tradisional dan high intensity [3].

Pembiakan kultur yoghurt di industri frozen yoghurt dapat diinovasikan dengan
menggunakan wave bioreactor. Wave bioreactor umumnya digunakan untuk pembiakan
berbagai macam sel dan fermentasi. Sebagai contoh, untuk proses yang menggunakan
saccharomyces cerevisiae dan fermentasi mikroba Escherichia coli [4]. Penggunaan wave
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bioreactor dapat mempersingkat waktu pembiakan karena adanya pengurangan tahapan
proses pada tahapan pembiakan kultur. Penelitian ini bertujuan untuk mengkaji proses
pembiakan kultur menggunakan wave bioreactor dibandingkan dengan menggunakan
spinner flask serta proses pembiakan yang digunakan dengan metode konvensional dan
intensifikasi.

2. METODOLOGI PENELITIAN

Studi literatur dilakukan dengan mengkaji proses pembiakan secara konvensional dan
intensifikasi serta penggunaan wave bioreactor pada proses pembiakan kultur yoghurt di
industri frozen yoghurt.

2.1. Pembiakan Kultur Yoghurt

Kultur starter yoghurt dapat didefinisikan sebagai mikroorganisme yang ditambahkan
secara sengaja ke dalam susu untuk untuk difermentasi serta mempertahankan produk
dalam kondisi yang terkendali. Kultur starter yoghurt memiliki fungsi utama untuk
memproduksi asam laktat dan senyawa rasa lainnya serta berdampak pada tekstur dari
yoghurt tersebut [5]. Pembiakan kultur secara konvensional membutuhkan waktu 3
hingga 4 minggu serta dilakukan secara berulang dan manual untuk menghasilkan jumlah
sel yang cukup untuk diinokulasikan ke reaktor yang lebih besar [3]. Perlu adanya solusi
untuk mempercepat waktu proses dan mengurangi jumlah tahap selama proses
peningkatan melalui produksi sel dengan densitas tinggi [3,6]. Hal ini dapat menggunakan
proses intensifikasi pada pembiakan kultur yang membutuhkan waktu kurang dari 2
minggu. Hal ini dapat menghemat waktu pembiakan hingga 9 hari dan memperbaiki
langkah dalam tahap pembiakan. Selain itu, proses intensifikasi juga dapat menurunkan
resiko kontaminasi pada kultur yang dibiakkan [3].

Gambar 2. Spinner flask [3].

Pembiakan kultur secara konvensional dilakukan menggunakan shake flask maupun
glass spinner. Spinner flask merupakan alat dengan labu alas datar yang biasa digunakan
pada skala kecil untuk pengadukan kultur suspensi yang dapat digunakan untuk validasi
awal mikroba dan komposisi media. Langkah penting yang dilakukan untuk penggunaan
alat ini antara lain pemisahan sel dan memanen sel dari media. Penggunaan spinner glass
atau glass spinner dapat meningkatkan hasil permukaan dan sel, perpindahan massa yang
homogen, biaya relatif rendah, serta optimalisasi sebelum suspensi ditingkatkan ke skala
industri. Akan tetapi kekurangan dari penggunaan alat ini antara lain tegangan geser yang
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dapat mengganggu pertumbuhan sel serta memerlukan pengoptimalan pada cell-line [3].
Karena tegangan geser yang besar dapat mengganggu pertumbuhan sel maka diperlukan
alat untuk pembiakan sel dengan tegangan geser yang lebih rendah, seperti wave
bioreactor.

2.2. Wave Bioreactor

Wave bioreactor merupakan suatu bioreaktor yang diinduksi oleh gelombang yang
terdiri dari nampan yang bergerak untuk mengaduk kultur sel dengan gerakan seperti
gelombang ke depan dan belakang [7,8]. Selain itu, bioreaktor ini termasuk ke dalam
salah satu jenis bioreaktor yang digerakkan secara mekanis atau campuran gelombang
(wave-induced) dengan osilasi horizontal [7]. Wave bioreactor ini dirancang untuk
memberikan pencampuran yang sangat baik dengan tegangan geser yang rendah. Hal
tersebut memberikan suatu alternatif bagi pembiakan kultur sel yang sangat sensitif
dengan kondisi hidrodinamik [9,10]. Kapasitas maksimum yang terdapat di pasaran
adalah 20 liter/0,02 m3 dengan densitas sel sebanyak 2 x 10° sel/ml [3]. Pada literatur lain
disebutkan bahwa kapasitas sistem wave bioreactor dapat ditingkatkan hingga 1000 liter
dan densitas sel sebanyak 107 sel/ml dapat tercapai [11].

Feed
bag

Harvest

Feed pump

Wave bioreactor \ Controller
Load cell
Gambar 3. Skema kontroller perfusion pada wave bioreactor [12].

Skema pengoperasian pada wave bioreactor dapat dilihat pada Gambar 3. Sistem
wave bioreactor terdiri dari kantong plastik steril yang diletakkan pada rocking platform.
Kantong tersebut akan diisi oleh media yang akan dibiakkan sebanyak setengah bagian
dari kantong. Gerakan dari platform tersebut akan menciptakan gerakan bergelombang
pada kultur yang ada di dalam kantong, memastikan efisiensi aerasi serta pencampuran
kultur tanpa menyebabkan kerusakan akibat tegangan geser [13]. Kultur yang akan
dibiakkan akan dipompa menuju kantong untuk plastik. Hasil panen dari kultur tersebut
akan dipompakan ke penampung hasil panen kultur. Sebuah load cell dapat dipasang di
bawah holder tray untuk mengukur berat kantung yang berisi kultur selama proses
pembiakkan. Sebuah pengontrol pompa built-in dapat digunakan untuk pengumpanan,
mengumpulkan hasil pembiakan dan perfusi [14]. Laju perfusi dikontrol melalui
integrated load cell yang memastikan penambahan dan pemindahan umpan dan hasil
pembiakan dalam jumlah yang sama secara berkala. Integrated filter mengurangi
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kebutuhan loop resirkulasi eksternal. Kunci dalam proses perfusi adalah kecepatan
pembaruan dan pembuangan atau yang biasa disebut dengan kecepatan perfusi
(perfusion rate). Pada cell-specific perfusion rate (CSPR), umpan perfusi ditambahkan
berdasarkan jumlah sel dan hari, dimana hal ini dapat secara efisien menjaga lingkungan
yang tetap konstan dan merupakan salah satu cara efektif untuk mengurangi konsumsi
media [15].

Sel yang pernah diuji menggunakan reaktor ini antara lain Chinese Hamster Ovary
(CHO) cells, sel NSO, sel hibridoma, sel serangga dan beberapa sel yang dibiakkan
menggunakan microcarrier [11]. Penyesuaian penggunaan dapat dilakukan dengan
mengganti kantung reaktor tersebut seperti ukuran dan rasio panjang, lebar dan tinggi,
kondisi operasi serta kondisi pembudidayaan. Kebanyakan dari bioreaktor jenis ini
merupakan bioreaktor yang hanya sekali pakai dan dipakai setelah disterilisasi terlebih
dahulu. Kontaminasi silang dalam penggunaan bioreaktor jenis ini relatif kecil dan cukup
mudah dalam pelaksanaan pembudidayaannya. Salah satu keuntungan pemakaian
bioreaktor jenis ini adalah dapat diaplikasikan pada suspensi sel tanaman dan kultur
jaringan [8].

3. HASIL DAN PEMBAHASAN

3.1. Proses Produksi Frozen Yoghurt

Proses produksi frozen yoghurt terdiri dari 2 tahapan utama yaitu pembuatan
yoghurt dan pembuatan yoghurt beku. Pembuatan yoghurt beku diadaptasi dari proses
pembuatan ice cream. Proses pembuatan yoghurt dimulai dari pengolahan susu terlebih
dahulu yang meliputi proses pasteurisasi, pendinginan, pemberian starter yoghurt dan
proses fermentasi hingga menjadi yoghurt. Yoghurt yang telah jadi selanjutnya akan
diproses menjadi yoghurt beku dengan pencampuran beberapa bahan tambahan
pangan [16]. Proses produksi frozen yoghurt secara garis besar ditunjukkan pada
Gambar 4.
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Gambar 4. Proses produksi frozen yoghurt.

Penambahan kultur starter yoghurt dilakukan pada seeding tank dengan
mencampurkan kultur yoghurt Lactobacillus delbrueckii ssp. bulgaricus dan
Streptococcus thermophilus murni dengan susu yang telah dipasteurisasi untuk
menghasilkan bulk starter. Kultur yoghurt yang dimasukkan dalam susu pada seeding
tank merupakan mother culture yang diperoleh dari pembiakan dalam wave bioreactor.
Mother culture yoghurt berfungsi sebagai persediaan tambahan kultur yoghurt sehingga
dapat mengurangi biaya produksi untuk pengadaan kultur yoghurt murni.

3.2. Pembiakan Kultur

Proses pembiakan kultur yoghurt yang dilakukan di skala industri dilakukan pada
seeding tank. Pembiakan ini berfungsi untuk memperbanyak kultur namun dengan
pengeluaran biaya yang relatif lebih sedikit. Proses inokulum secara konvensional
dimulai dari pencairan sel satu botol vial dan dilanjutkan dengan ekspansi selanjutnya
[17]. Akan tetapi, proses pembiakan secara konvensional ini membutuhkan waktu lebih
lama karena pembiakan pada spinner flask dilakukan secara berulang. Akibat
pengulangan yang dilakukan inilah sehingga membutuhkan waktu lebih lama dalam
pembiakan kultur. Proses pembiakan secara konvensional sendiri membutuhkan waktu
3—4 minggu. Pembiakan secara konvensional dilakukan dengan memperbanyak sel awal
dari bejana kecil hingga bejana besar secara bertahap. Sedangkan proses pembiakan
dengan proses intensifikasi dapat dilakukan selama kurang dari 2 minggu [3]. Tentu hal
ini akan menguntungkan karena dapat mengurangi masa pembiakan kultur sebelum
diinokulasikan ke susu untuk difermentasi menjadi yoghurt.

71



Firmandani dan Moentamaria / Distilat Jurnal Teknologi Separasi, Vol. 9, No. 1, Maret 2023

Standard process

Standard cell bank 1 mL,
25 x 106 cells mL?

0
8-8-B-B- 2 Q[:}(L

Batch mode

Intensified process

g == -

High-density cell
bank 4,5 mL
20-100 x 106 cells

Perfusion mode
1-10L

Up to 2000 L
Gambar 5. Perbandingan proses pembiakan secara konvensional dan intensifikasi [18].

Berdasarkan Gambar 5., proses pembiakan secara konvensional yang membutuhkan
spinner flask bisa digantikan dengan menggunakan wave bioreactor secara langsung
pada proses secara intensifikasi. Selain membutuhkan waktu yang lebih lama, tegangan
geser yang dihasilkan juga cukup tinggi sehingga cukup membahayakan sel yang
dibiakkan akibat dari pengadukan yang terjadi di dalam spinner flask, terutama pada sel
yang sangat sensitif terhadap tegangan geser seperti sel tumbuhan dan hewan.
Sehingga dibutuhkan alat yang memiliki tegangan geser yang lebih rendah seperti wave
bioreactor.

3.3. Penggunaan Wave Bioreactor

Wave bioreactor merupakan salah satu jenis bioreaktor yang diinduksi dengan
gelombang dengan gerakan ke depan dan belakang. Skema alat wave bioreactor dapat
dilihat pada Gambar 5. Gerakan pada kantong kultur yang ada di wave bioreactor dapat
dilihat pada Gambar 6. Bioreaktor bergerak ke depan dan belakang sehingga
membentuk gelombang dalam kantong sel akibat gerakan yang diinduksi dengan osilasi
horizontal. Pembiakan kultur menggunakan Wave bioreactor menjadikan seluruh proses
ekspansi inokulum dapat secara langsung dilakukan pada kantung sekali pakai 2 liter
dengan volume kerja sebanyak 0,5 liter setelah pencairan sel. Volume kultur awal akan
terus ditingkatkan dengan menambahkan media kultur dan dipindahkan ke seeding
reactor yang lebih besar setelah volume maksimal pada kantung tercapai. Dengan
proses ini maka proses inokulum dapat disederhanakan dan tidak menggunakan banyak
flask sambil menghasilkan inokulum yang homogen. Penggunaan wave bioreactor juga
menurunkan resiko kontaminasi melalui sistem bioreaktor yang tertutup dibandingkan
dengan sistem operasi terbuka pada proses ekspansi inokulum konvensional pada flask
[17].
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Gambar 6. Skema alat disposable wave bioreactor [19].
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Gambar 7. Konsep gerakan gelombang pada kantong sel yang dihasilkan dari gerakan

bioreaktor secara osilasi horizontal [20].

Penggunaan wave bioreactor pada pembiakan kultur yoghurt melalui proses
intensifikasi memiliki beberapa keunggulan seperti dapat mengurangi biaya produksi
untuk pengadaan spinner flask yang cukup banyak, mengurangi tahapan pembiakan
sehingga dapat menghemat waktu pembiakan kultur, tegangan geser yang rendah.
Keuntungan lain dari penggunaan wave bioreactor ini adalah penggunaan kantong PET
yang digunakan sekali pakai sehingga dapat mengurangi kebutuhan pembersihan dan
sterilisasi berulang. Hal ini menjadi suatu hal yang menjadikan kompleksitas desain
reaktor yang rendah dan penyiapan jalur produksi baru yang cepat. Saat ini, kantong sel
untuk wave bioreactor tersedia hingga volume kerja 500 liter [20]. Sistem pembiakan
menggunakan wave bioreactor oleh supplier GE Healthcare dengan volume kerja
mencapai 500 liter membutuhkan waktu pencampuran sekitar 10-800 detik [21]. Hal ini
membuktikan bahwa penggunaan wave bioreactor dapat mengurangi waktu pada proses
pembiakan sebelum diinokulasikan ke dalam seeding tank.
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Tabel 1. Perbandingan Penggunaan Alat Konvensional (Spinner Flask) dan Wave Bioreactor .

Aspek Spinner Flask Wave Bioreactor Referensi
Waktu 3 -4 minggu < 2 minggu [3]
Volume Kerja <1 liter 100 liter [9]
Biaya Operasional Tinggi Rendah [9]
Tingkat Kompleksitas Tinggi Rendah [9]
Gaya Gesek Tinggi Rendah [9]

4. KESIMPULAN DAN SARAN

Proses pembiakan kultur murni yoghurt dilakukan pada wave bioreactor untuk
menghasilkan mother culture sebelum diinokulasikan ke dalam susu pada seeding tank.
Proses ini terjadi pada tahap pembuatan yoghurt. Proses pembiakan kultur yoghurt
menggunakan wave bioreactor dapat mempersingkat waktu pembiakan. Penggunaan wave
bioreactor membutuhkan waktu kurang dari 2 minggu, sedangkan pembiakan menggunakan
spinner flask membutuhkan waktu 3—-4 minggu. Penggunaan wave bioreactor ini dapat
mengurangi waktu pembiakan 1-2 minggu karena adanya pengurangan pada tahap
pembiakan di spinner flask. Selain itu, waktu pembersihan dan sterilisasi dapat dikurangi
karena penggunaan kantong sekali pakai. Pada skala industri, penggunaan wave bioreactor
lebih disarankan karena kapasitasnya yang lebih besar dan waktu proses yang lebih singkat
serta tegangan geser yang dihasilkan lebih rendah dibandingkan dengan penggunaan spinner
flask. Proses pembiakan secara intensifikasi dapat mempersingkat waktu karena terdapat
proses pembiakan dari pencairan kultur murni bias diinokulasikan ke dalam wave bioreactor
secara langsung tanpa melalui tahapan pembiakan pada spinner flask. Volume kerja yang
dapat dioperasikan pada wave bioreactor lebih besar daripada penggunaan spinner flask.
Biaya operasional yang dibutuhkan untuk mengoperasikan wave bioreactor tergolong
rendah bila dibandingkan dengan spinner flask. Hal tersebut dikarenakan volume kerja dari
spinner flask hanya sebesar kurang dari 1 liter sehingga membutuhkan alat yang lebih
banyak. Tingkat kompleksitas dari penggunaan alat spinner flask lebih tinggi karena
pembiakan berulang pada spinner flask yang lebih besar, sedangkan pembiakan pada wave
bioreactor hanya dilakukan dengan 1 kali pembiakan secara langsung. Selain itu, gaya gesek
yang dihasilkan dari penggunaan spinner flask lebih tinggi dibandingkan dengan gaya gesek
pada wave bioreactor akibat pengadukan oleh stirrer.

Saran untuk penelitian mengenai proses intensifikasi dan penggunaan wave bioreactor
pada proses pembiakan kultur dapat dikembangkan lebih lanjut seperti penerapan pada
industri frozen yoghurt baik dari segi waktu yang diperlukan serta seberapa efektif
penggunaan pada industri tersebut.
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