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lựa chọn các trang thiết bị đáp ứng quá trình lên men sản xuất các sản phẩm sinh học. 
Các thiết bị lên men trước đây được các nhà sản xuất chế tạo theo mục đích sử dụng để sản xuất một dạng sản phẩm cụ thể (x. Thiết bị phản ứng sinh học). Từ thế kỷ XX hầu hết TKTBLM đều phải theo quy chuẩn về an toàn của các quốc gia.
TKTBLM phụ thuộc vào phương thức hoạt động, vi sinh vật sử dụng, giá trị, quy mô và điều kiện hoạt động tối ưu để hình thành sản phẩm. Các thông số được tính toán khi TKTBLM là: tốc độ khuấy, cấp khí nén vô trùng, cấp nhiệt làm nóng hoặc nước làm lạnh, cung cấp bổ sung các chất dinh dưỡng, bơm axit hoặc bazơ để điều chỉnh pH, khả năng phá bọt bằng cơ học và hóa học, đảm bảo độ vô trùng trong suốt quá trình lên men (hệ thống van chặn, gioăng đệm, lấy mẫu, v.v.). Ngoài ra các yếu tố liên quan như tiêu thụ điện năng thấp, dễ dàng vệ sinh thiết bị, giảm sự bay hơi chất lỏng trong quá trình vận hành, hạn chế phát tán các vi sinh vật qua đường khí thải cũng được lưu ý. TKTBLM theo sơ đồ Hình 1 và gồm các công việc sau:
(1) Thiết kế nồi lên men: (a) Vật liệu chế tạo: đối với TBLM dùng trong phòng thí nghiệm (v < 20 lít) vật liệu chế tạo thường sử dụng thủy tinh chịu nhiệt (Pyrex® và Kimax®) với đáy và nắp bằng thép không gỉ. Các TBLM pilot và công nghiệp chế tạo bằng thép không gỉ. Một số TBLM dùng trong sản xuất các sản phẩm có giá trị thấp như rượu bia, nước hoa quả có thể dùng thép thường có tráng phủ nhằm giảm chi phí đầu tư. (b) Hình dạng nồi lên men: Tỷ lệ chiều cao trên đường kính (Tỉ lệ khung hình) là một yếu tố quan trọng trong TKTBLM (x. Thiết bị phản ứng sinh học). (c) Đáy nồi lên men có thể hình dạng phẳng (đối với bình lên men bằng thủy tinh), chóp nón, nhưng phổ biến nhất là dạng đáy tròn hoặc elip. Phần dưới cùng của đáy có ống nối với van xả. (d) Nắp TBLM có dạng phẳng hoặc dạng elip (phổ biến hơn). Trên nắp nồi có bố trí các lỗ để cắm các cảm biến (đo pH, oxygen hòa tan, nhiệt độ, đầu báo bọt), ống tiếp môi trường và giống; các ống nối với bơm base hoặc acid, chất phá bọt; cửa quan sát bằng kính chịu lực; ống xả khí thải nối với phin lọc vô trùng và van điều áp; van an toàn; đồng hồ đo áp suất dư và đường dẫn khí nén vào bộ phận phân tán khí phía dưới cánh khuấy; ống và van lấy mẫu. Độ dày của của TBLM phải được tính toán mức chịu áp lớn hơn khoảng 1,5 lần áp suất khử trùng (tối thiểu ở khoảng áp lực 2,5 - 3 atm). Chiều cao của phần đáy và nắp TBLM gần tương tự như nhau bằng khoảng 0,25 (dạng elip) đường kính của TBLM. Đáy được hàn kín với thân nồi lên men. Nắp nồi gắn với thân nồi bằng ốc-vít có goăng làm kín. Trường hợp TBLM công nghiệp có kích thước lớn nắp nồi thường hàn kín với thân nồi nhưng phải bố trí của vệ sinh nồi.
(2) Thiết kế hệ thống khuấy: (a) Các loại cánh khuấy khác nhau được sử dụng phổ biến trong các TBLM như: tua bin đĩa cánh phẳng (Flat blade disk turbine); đĩa cánh phẳng nghiêng 45° (45° Flat blade disk turbine); đĩa cánh cong (Curved); cánh cắt (blade disk turbine); lưỡi cong (curved blade turbine); Chân vịt tầu biển (Marine propeller); cánh quạt kích thước lớn (Large pitch blade impeller); dạng Intermig; cánh quạt 3 đoạn (3 segment blade impeller); cổng với tuabin (Gate with turbine); dạng Maxblend; dạng Ruy-băng xoắn. Số lượng cánh trên một đĩa khuấy có thể là 2, 4 phổ biến là 6 cánh. (b) Đường kính cánh khuấy thường lấy bằng 0,3 - 0,4 đường kính thân TBLM. Chiều cao của cánh khuấy phụ thuộc vào đường kính của cánh khuấy. (c) Công suất mô tơ khuấy được tính toán dựa trên: khối lượng, tỉ trọng, độ nhớt của môi trường lên men, số lượng cánh khuấy trên trục và các lực cản của ổ phớt cổ trục, lực cản của cánh phá xoáy, v.v. (d) Các cánh phá xoáy bên trong TBLM có bề rộng bằng một phần mười đường kính nồi được gắn vào thành hoặc giá đỡ thuận lợi cho vệ sinh TBLM. (e) Phớt cổ trục trong TBLM gồm bốn loại cơ bản: hộp nhồi, vòng đệm cao su chịu mài mòn, phớt cơ khí và ổ từ. Hầu hết các TBLM hiện đại hiện nay đều sử dụng phớt cơ học. Phớt cơ học là đắt nhưng bền và kín hơn. (f) Vị trí lắp đặt trục khuấy: trục máy khuấy có thể đi vào từ phía trên, bên hông hoặc dưới đáy TBLM. Trục khuấy đi vào từ dưới đáy cũng có thể có lợi thế nếu cần thêm không gian ở trên nắp để cho các cổng vào và trục ngắn hơn cho phép sử dụng tốc độ máy khuấy cao với điều kiện sử dụng phớt cơ khí và chúng được bảo trì, thay thế thường xuyên.
(3) Thiết kế hệ thống cấp và phân tán khí: khí nén từ máy nén khí đi qua thiết bị tách dầu và lọc khí vô trùng vào TBLM qua bộ phân tán khí gồm các loại: (a) phân tán khí bằng vật liệu xốp (Porous Sparger) được tạo thành từ thủy tinh nung kết, gốm sứ hoặc kim loại; (b) vòng phân tán khí (Ring orifice Sparger) có dạng ống khoan lỗ ở mặt dưới được đặt thấp hơn cánh khuấy khoảng 5 - 10 cm; (c) phân tán khí dạng vòi phun (Nozzle Sparger) được sử dụng trong các TBLM quy mô công nghiệp. Hệ thống lọc khí nén phải được thiết kế để khử trùng cùng TBLM. 
(4) Thiết kế hệ thống phá bọt: (a) Điện cực báo bọt là thanh dẫn điện (hợp kim) tròn được bọc cách điện chỉ để phần cuối hở được đưa qua một lỗ trên nắp TBLM có vòng gioăng đệm kín (x. Thiết bị đo đạc và kiểm soát). (b) Phần lớn các TBLM hiện nay thường được bố trí cánh phá bọt cơ học gắn trên cùng trục khuấy của thiết bị lên men ở vị trí cao hơn mực chất lỏng.   
(5) Khử trùng thiết bị lên men: (a) Đối với các thiết bị nhỏ trong phòng thí nghiệm, TBLM và môi trường được thực hiện trong nồi hấp tiệt trùng (Autoclave). (b) Các nồi lên men ở quy mô pilot có thể được thiết kế khử trùng tại chỗ thông qua hệ thống dây đốt gián tiếp. (c) TBLM công nghiệp được thiết kế khử trùng bằng hơi nước quá nhiệt (áp suất hơi 2,5 atm). Hơi nước cấp cho TBLM dưới 2 hình thức trực tiếp (qua đường khí nén) và gián tiếp qua vỏ áo xung quanh thân nồi hoăc đường ống xoắn lắp bên trong. Khi khử trùng có nhiệt độ cao nên TBLM cần được bảo ôn để hạn chế thất thoát nhiệt. Các loại vật liệu cách nhiệt (bông thủy tinh, amiăng, v.v. trước đây thường sử dụng, hiện nay được thay thế bằng vât liệu mới (composit, sơn cách nhiệt, v.v.) để giảm độ cồng kềnh của TBLM. 
(6) Thiết kế hệ thống kiểm soát và điều chỉnh nhiệt độ: (a) Tất cả các TBLM đều phải lắp cảm biến đo nhiệt độ (x. Thiết bị đo đạc và kiểm soát). Ống cắm cảm biến đo nhiệt độ được hàn kín ngập trong môi trường nuôi cấy, bên trong ống đổ đầy glyxerin hoặc dầu khoáng. (b) Ở quy mô phòng thí nghiệm, TBLM có thể lắp đặt trong bể điều nhiệt, hoặc sử dụng các ống gia nhiệt nối với bơm nước (lạnh hoặc nóng) qua đó nước được lưu thông hoặc áo khoác sưởi ấm silicone. Một số TBLM hiện đại có thể áp dụng cấp nhiệt bằng bộ bức xạ hồng ngoại (IR). (c) Ở TBLM quy mô pilot và công nghiệp nhiệt độ được điều chỉnh bằng nước lạnh hoặc bằng hơi nước thông qua áo nước bao quanh thân nồi. 
(7) Kiểm soát pH: điện cực pH được cắm qua lỗ vặn vít ngập trong môi trường lên men nối với máy đo và hệ thống điều chỉnh pH. Giá trị pH cần điều chỉnh được đặt trên bảng điều khiển để đóng hoặc ngắt bơm acid hoặc kiềm thông qua hệ thống đường ống nối với TBLM.
(8) Lựa chọn và lắp đặt van và bẫy hơi: có nhiều loại van, nhưng thích hợp để sử dụng trong TBLM gồm: van cổng, van cầu, van piston, van kim, phích cắm van, van bi, van bướm, van chốt, van màng, van một chiều, van điều khiển bằng áp suất khí nén, van an toàn. Khi lắp đặt phần dưới của nắp van phải quay vào phía trong nồi lên men để tránh rò rỉ môi trường nuôi cấy qua tay vặn van và hạn chế tạp nhiễm vi sinh vật bên ngoài vào TBLM. Bẫy hơi có tác dụng hạn chế bay hơi của chất lỏng trong quá trình lên men.
(9) Cổng lấy mẫu: kết cấu lấy mẫu phải đảm bảo các biện pháp ngăn ngừa sự nhiễm trùng, nên khi thực hiện phải khử trùng kịp thời bằng cồn hoặc hơi nước bằng đường hơi lắp vào trước van của cổng lấy mẫu.
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Hình. Sơ đồ thiết kế thiết bị lên men quy mô công nghiệp 
(nguồn: Trần Đình Mấn)
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