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Özet 
Sitrik asit, gıda endüstrisinde asitlendirici, aroma geliştirici, koruyucu, emülsifiyer, stabilizatör ve antioksidan 
olarak kullanılabilen bir trikarboksilik asittir. Sitrik asit günümüzde büyük ölçüde, fermantasyon yolu 
ile üretilmekte ve bu amaçla yaygın olarak küflerin ve mayaların kullanıldıkları bilinmektedir. Sitrik asit 
Krebs (Trikarboksilik asit–TCA) çevriminde bir ara ürün olup, bu ürünün hücrede birikimi ancak belirli 
koşullarda gerçekleşmektedir. Sitrik asit üretiminin büyük ölçüde suşa ve ortam bileşimine bağlı olduğu 
ifade edilmektedir. Mikroorganizmalar tarafından sitrik asit üretimini etkileyen en önemli faktörün, 
kullanılan substratın türü ve derişimi olduğu belirtilmektedir. Bu amaçla kullanılan ve mikroorganizmaya 
göre değişen birçok substrat seçeneği arasında, çeşitli endüstriyel artıklar veya yan ürünler gibi doğal 
substrat kaynakları son yıllarda oldukça ilgi çekici hale gelmiştir. 

Anahtar kelimeler: Sitrik asit, fermantasyon, Aspergillus niger, Yarrowia lipolytica, üretim metabolizması, 
doğal substrat kaynakları

UTILIZATION OF VARIOUS SUBSTRATE SOURCES IN 
THE PRODUCTION OF CITRIC ACID BY FERMENTATION

  
Abstract 
Citric acid is a tricarboxylic acid which can be used in food industry as an acidifier, aroma enhancer, 
preservative, emulsifier, stabilizer, and antioxidant. Today, citric acid is produced mainly by fermentation, 
and it is known that molds and yeasts have been widely used for this purpose. Citric acid is an intermediate 
product in Krebs (Tricarboxylic acid-TCA) cycle, whereby accumulation of this product in the cell can only 
occure at certain conditions. It is stated that production of citric acid is mainly dependent on the strain and 
medium composition. It is reported that the most important factor affecting to citric acid production is 
the type and concentration of the substrate used. Among plenty of substrates that are used for this purpose 
and varied according to the microorganism, natural substrate sources such as various industrial wastes and 
by-products have attracted significant interest in recent years. 

Keywords: Citric acid, fermentation, Aspergillus niger, Yarrowia lipolytica, production metabolism, natural 
substrate sources
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GİRİŞ
Sitrik asit (2-hidroksi-1,2,3-propan trikarboksi-
lik asit), bütün canlı organizmaların oksidatif me-
tabolizmasında yer alan bir metabolittir (1). Sitrik 
asidin, başta narenciye türü meyveler olmak üze-
re pek çok bitkide doğal olarak bulunduğu belir-
tilmektedir (1, 2). Sitrik asit, pek çok endüstri da-
lında geniş kullanım alanı bulan bir trikarboksilik 
asittir. Bu organik asit, gıda endüstrisinde, asitlen-
dirici, aroma geliştirici, koruyucu, emülsifiyer, sta-
bilizatör ve antioksidan olarak kullanılan vazgeçil-
mez bir gıda katkı maddesidir. Yapılan araştırma-
lara göre, 1993 yılında dünya sitrik asit üretiminin; 
700 bin ton (3), 2004 yılında 1.4 milyon ton (4) ve 
2008 yılında ise; 1.6 milyon tona ulaştığı bildiril-
mektedir (5). Günümüzde, sitrik asit üretiminin 
%90’ından fazlasının fermantasyon yolu ile gerçek-
leştirildiği bilinmektedir. Mikroorganizmalar tara-
fından sitrik asit üretiminin, hücrede birçok meta-
bolik ve morfolojik değişimleri içeren karmaşık bir 
proses olduğu ve pek çok parametreden etkilendi-
ği bildirilmektedir (6). Mikroorganizmalar tarafın-
dan sitrik asit üretimini etkileyen en önemli fak-
törün, kullanılan substratın türü ve derişimi oldu-
ğu belirtilmektedir. Dünyada sitrik asit tüketimin-
deki artışa paralel olarak, sitrik asit üretiminde de 
her geçen yıl yeni gelişmelerin kaydedildiği, üre-
timin daha ekonomik hale getirilmesi ve ürün ve-
riminin artırılması yolundaki çabaların da sürdü-
rüldüğü belirtilmektedir. Sitrik asit üretimi ile ilgi-
li olarak üzerinde durulan son gelişmelerden biri-
sinin, prosesin daha ekonomik hale getirilebilme-
si için bazı doğal substrat kaynaklarının kullanıl-
ma olanaklarının araştırılması olduğu bildirilmek-
tedir (4, 7). Buna paralel olarak da bazı hammadde-
lerin, endüstriyel artık ve atıkların veya yan ürün-
lerin sitrik asit üretiminde substrat veya destekle-
yici bileşen olarak kullanımına yönelik çalışmaların 
arttığı görülmektedir. 

Bu derlemede; mikrobiyel yolla sitrik asit üretimi, 
üretim metabolizması, üretimde kullanılan fark-
lı substrat kaynakları ve bu konularda son yıllarda 
kaydedilen gelişmelere yer verilmiştir.

SİTRİK ASİT ÜRETİMİ 
Sitrik asidin ilk olarak, 1784 yılında Scheele tara-
fından, limon suyundan kristallendirilerek elde 
edildiği bilinmektedir (8). İlk olarak Wehmer’in, 
1893’te Citromyces (Penicillium) küfü ile yaptığı bir 

araştırmada, sitrik asidin mikrobiyel bir metabolit 
olduğunu keşfettiği rapor edilmiştir. Bundan son-
ra, bu metaboliti üretebilen diğer mikroorganiz-
malar üzerinde yapılan araştırmaların, mikrobi-
yel yolla sitrik asit üretiminin ticari olarak uygu-
lanmasına öncü oldukları bilinmektedir. 1917’de 
Currie’nin, bir A. niger suşunun şeker içeren bir or-
tamda önemli miktarda sitrik asit ürettiğini keş-
fettiği belirtilmektedir. Daha sonra, başka Asper-
gillus türlerinin de sitrik asit üretebildikleri belir-
lenmiştir. Bu türler; Aspergillus glaucus, Aspergil-
lus japonicus, Aspergillus wentii, Aspergillus fuma-
ricus, Aspergillus awamori, Aspergillus lunchvensis 
ve Aspergillus fonsecaeus olarak bildirilmiştir. An-
cak yapılan çeşitli çalışmalarda sitrik asit üretimi 
için en uygun türün;  A. niger olduğu belirtilmiş-
tir (9, 10). 

1960’ların sonunda, hidrokarbon içeren bir or-
tamda Candida lipolytica’nın yüksek miktarda sit-
rik asit üretebildiği ve sitrik asit veriminin A. ni-
ger ile elde edilenin iki katı olduğu rapor edilmiştir 
(11). 1970’li yıllarda, Japonya’da Candida türleri ile 
düz zincirli parafin kullanılarak endüstriyel sitrik 
asit üretiminin gerçekleştirildiği rapor edilmiştir. 
İlerleyen yıllarda, mayaların sitrik asit üretimin-
de kullanılmasına yönelik çalışmaların yoğunlaştı-
ğı görülmektedir. Mayaların sitrik asit üretiminde 
kullanılmalarının, A. niger’in kullanıldığı prosesle-
re kıyasla bazı avantajlarının olduğu vurgulanmak-
tadır. Mayaların kullanıldığı proseslerin en önem-
li avantajları arasında; geniş karbon kaynağı kul-
lanım olanaklarının yanı sıra, substratların yük-
sek derişimlerine karşı tolerans, yüksek dönüşüm 
oranları, yüksek verim değerleri, metal iyonu saf-
sızlıklarına karşı küflerle karşılaştırıldığında duyar-
lılığın olmaması ve mayaların tek hücreli olmaları 
nedeniyle proses kontrolünün daha kolay yapılabil-
mesi verilmektedir (12, 13). Sitrik asit üretimi için 
uygun olarak bildirilen mayalar arasında; Yarro-
wia (Candida) lipolytica, Candida paratropicalis, 
Candida intermedia, Candida oleophila, Candida 
guillermondii, Candida zeylanoides, Candida ca-
tenulata, Candida parapsilosis, Pichia anomala ve 
bazı Rhodotorula türleri yer almaktadır (3, 7). An-
cak günümüzde, endüstriyel ölçekte sitrik asit üre-
timinde kullanılan tek mayanın, Y. lipolytica oldu-
ğu bilinmektedir (8). Sitrik asit üretiminde maya-
ların kullanılmasının bir dezavantajı olarak; izosit-
rik asit üretimi gösterilmektedir. Bazı maya suşla-
rının ürettikleri toplam asidin %50’sine varan mik-
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tarlarda izositrik asit üretebildikleri, ancak bu özel-
liğin suşa bağlı olarak değişebildiği belirtilmekte-
dir. Bu nedenle, proseste izositrik asit üretimi dü-
şük olan suşların seçilmesinin gerektiği bildiril-
mektedir (14). 

Dünya sitrik asit üretiminin %90’ından fazlasının 
fermantasyon yolu ile gerçekleştirildiği bilinmek-
tedir (4). Endüstriyel olarak sitrik asit üretimi üç 
farklı yöntemle gerçekleştirilmektedir. Bunlar; de-
rin fermantasyon, yüzey fermantasyonu ve Koji 
prosesi olarak da bilinen; katı hal fermantasyonu-
dur. Bunlar arasında en fazla kullanılan tekniğin; 
derin fermantasyon olduğu ve dünyadaki sitrik asi-
din %80’inin bu yolla üretildiği belirtilmektedir (4). 
Büyük ölçeklerde gerçekleştirilen derin fermantas-
yon prosesinde, karmaşık bir donanımın ve etkin 
bir kontrol sisteminin gerekliliği üzerinde durul-
maktadır. Derin fermantasyon yönteminin diğer 
fermantasyon yöntemlerine göre bazı üstünlükle-
rinin olduğu bilinmektedir. Yüksek verim ve üret-
kenlik, düşük maliyet ve kontaminasyon riskinin 
daha az olması belirtilen üstünlükler arasında gös-
terilmektedir. Derin fermantasyon yönteminin ke-
sikli, kesikli beslemeli veya sürekli sistemlerle ger-
çekleştirilebildiği, ancak daha çok kesikli prosesin 
kullanıldığı bildirilmektedir (4, 15). Sıvı yüzey fer-
mantasyonu yönteminin ise klasik bir yöntem ol-
duğu, sitrik asit üretimi amacıyla kullanımının de-
rin fermantasyon yönteminden önce başladığı be-
lirtilmektedir. Yüzey fermantasyonunun küçük ve 
orta ölçekli işletmelerde halen kullanılabildiği bi-
linmektedir. Buna neden olarak da, gereksinim du-
yulan iş gücü, donanım ve enerji maliyetlerinin 
daha az olması gösterilmektedir. Bir diğer yöntem 
olan katı hal fermantasyonu, Koji prosesi olarak da 
bilinmektedir. Sitrik asit üretimi için en kolay yön-
tem olarak belirtilen bu proses, endüstriyel artıkla-
rın değerlendirilmesi için de alternatif bir yol ola-
rak gösterilmektedir (15). Yöntem; mikroorganiz-
maların fiziksel destek materyali ve besin kayna-
ğı olarak işlev gören, düşük su aktiviteli ve çözün-
mez özellikteki katı materyaller üzerinde geliştiril-
mesi şeklinde uygulanmaktadır (16, 17). Mikroor-
ganizmanın yüzeyde gelişmesi yönünden, katı hal 
fermantasyonunun yüzey fermantasyonuna benzer 
özellikler taşıdığı belirtilmektedir. Katı hal ferman-
tasyonu ile sitrik asit üretiminde en sık kullanılan 
mikroorganizmanın A. niger olduğu bilinmektedir. 
Ancak, mayaların kullanıldığı çalışmalar da rapor 
edilmiştir (4). 

MİKROBİYEL SİTRİK ASİT ÜRETİM 
METABOLİZMASI

Sitrik asidin hücrede üretimi ve birikimi, birçok 
metabolik ve morfolojik değişimleri içeren, olduk-
ça karmaşık bir proses olarak tanımlanmaktadır 
(6). Mikroorganizmalar tarafından sitrik asit üre-
timinin biyokimyasının incelenmesi amacıyla ya-
pılan araştırmaların, öncelikle A. niger üzerin-
de yoğunlaştığı bilinmektedir (18). Sitrik asidin, 
Krebs (Trikarboksilik asit – TCA) çevriminde bir 
ara ürün olduğu bilinmektedir (Şekil 1). Mikroor-
ganizmanın kullanabildiği her substratın Asetil-
CoA’ya parçalanması ve TCA çevrimine katılması 
doğal bir olay olmakla birlikte, hücrede sitrik asit 
birikiminin yüksek düzeyde olmasının bazı neden-
lere bağlı olduğu bildirilmektedir. A. niger ile sit-
rik asit üretiminin, TCA çevriminde yer alan re-
aksiyonların alışılmamış bir boyutta gerçekleşme-
sinden kaynaklandığı öne sürülmektedir (7). Sitrik 
asit üretimi ile ilgili, üzerinde detaylı olarak çalışıl-
mış iki anahtar enzimin; akonitaz ve izositrat de-
hidrogenaz oldukları belirtilmektedir. Sitrik asidin 
birikimi sırasında, bu iki enzimin aktivitelerinin 
oldukça düşük düzeyde oldukları, sitrik asit sente-
zinden sorumlu enzimlerin spesifik aktivitelerinin 
ise arttığı ortaya konulmuştur. 

Şekil 1. Trikarboksilik asit (Krebs) döngüsü (19).

(1: Sitrat sentetaz, 2,3: Akonitaz, 4: İzositrat dehidrogenaz, 
5: 2-oksoglutarat dehidrogenaz, 6: süksinat tiyokinaz, 7: 
süksinat dehidrogenaz, 8: fumaraz, 9: malat dehidrogenaz)
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Sitrat sentetaz, Asetil-CoA ve oksaloasetik asi-
din reaksiyonu sonucunda, sitrik asit biyosentezi-
ni gerçekleştiren enzimdir. Bu iki ve dört karbon-
lu bileşiklerin reaksiyonu, sitrat sentezi için temel 
basamağı oluşturmaktadır. Düzenleyici bir enzim 
olan sitrat sentetazın, bütün hücrelerdeki sitrik asit 
döngüsünün çalışma hızını ayarladığı belirtilmek-
tedir (20). Sitrat sentetaz enziminin düşük bir al-
losterik regülasyona sahip olduğu belirtilmektedir. 
Sitrik asit üretiminde rol oynayan oksaloasetik asit, 
TCA çevriminde anaplerotik bir reaksiyon sonucu 
oluşmakta ve yüksek düzeyde sitrik asit üretiminin 
gerçekleşmesini sağlamaktadır.

Sitrik asit döngüsünde, sitrik asitten sonra gelen 
ürün olan izositrik asidin yıkımı, TCA çevrimin-
de izositrat dehidrogenaz ve glioksilat çevrimin-
de izositrat liyaz enzimleri ile gerçekleşmekte-
dir (7, 8). Glioksilat çevrimi, bitkiler ve bazı mik-
roorganizmalarda görülen, sitrik asit döngüsünün 
bir modifikasyonu olarak bilinmektedir. Bu çev-
rimde izositrik asidin yıkımının izositrat dehidro-
genaz ile değil, izositrat liyaz ile gerçekleştirildi-
ği bildirilmektedir (20). Sitrik asit birikimi sırasın-
da ortamda, izositrat liyaz enziminin bulunmadığı 
rapor edilmiştir. Elektron akseptörü olarak NAD+ 
veya NADP+ kullanan iki farklı izositrat dehidro-
genaz enziminin bulunduğu bilinmektedir (20). A. 
niger’in içerdiği izositrat dehidrogenazın NADH ve 
NADPH bağımlı olabildiği ve her iki enzimin de 
tanımlandığı bildirilmektedir. NADH-bağımlı en-
zim sitoplazmada, NADPH-bağımlı enzim ise mi-
tokondride yer almakta ve bu enzim ortamda sitra-
tın artması ile inhibe olmaktadır. NADPH-bağımlı 
mitokondriyal izositrat dehidrogenaz enzimini sit-
rik asidin kendisinin inhibe ettiği rapor edilmiş-
tir (21). Bu ileri besleme mekanizmasının, sitrik 
asit birikiminden sorumlu olduğu düşünülmek-
tedir. Bu açıklama doğru kabul edilmesine rağ-
men, sözü edilen mekanizmanın sitrik asit üre-
timinin başlamasından sorumlu olamayacağı da 
belirtilmektedir. (7, 8). Sitrik asidin hücrede biri-
kimini açıklamak üzere, bir başka mekanizmanın 
daha öne sürüldüğü bilinmektedir. A. niger tarafın-
dan %1’in üzerinde gliserinin hücrede biriktirilme-
si, NADP-bağımlı izositrat dehidrogenazın ilk in-
hibisyonu için bir neden olarak gösterilmiştir. Bu 
inhibisyonun da sitrat birikimini başlattığı belirtil-
miştir. Sitrat derişimi kritik bir değere ulaştığında 
ise; ileri besleme mekanizması ile, ortamdaki glise-
rinin asimilasyonu yerine, NADP-bağımlı izositrat 

dehidrogenazın inhibisyonunun devam ettiği bildi-
rilmektedir (7, 8). 

Hücrede sitrik asit düzeyinin artışından sonra, bi-
riken sitrik asidin hücreden dışarı salınımı gerek-
mektedir. Bu salınım mekanizmasının A. niger’de 
kesin olarak açıklanamadığı belirtilmektedir (8). 
Sitrik asidin hücre içinde biriktirilmesi ve hüc-
re dışına salınımının, birbirlerinden oldukça fark-
lı iki mekanizma oldukları bildirilmektedir. Sitrik 
asidin mitokondriden sitoplazmaya, sitrat malat 
translokaz enzimi aracılığı ile geçişinin iyi bilinme-
sine rağmen, sitoplazmadan ortama geçişinin nasıl 
gerçekleştiğinin yakın zamana kadar çok iyi anla-
şılamadığı bildirilmektedir. 1980 yılında, C. lipoly-
tica ile yapılan bir çalışmada,  hücre içi ve dışın-
daki sitrik asit ve izositrik asit derişimlerinin he-
men hemen eşit oldukları belirlenmiş, bu nedenle 
bu asitlerin hücre membranından geçişlerinin pa-
sif difüzyon yoluyla olduğu öne sürülmüştür (22). 
Yapılan bir başka çalışmada da, hücre içi ve dışın-
daki sitrat/izositrat oranının eşit olduğu ve hücre 
dışına taşınma mekanizmasının pasif difüzyon yo-
luyla olabileceği bildirilmiştir. Sitrik asidin, hücre 
membranından izositrik aside göre öncelikli ola-
rak geçişi için bir spesifik aktif taşıma mekanizma-
sının, ilk olarak C. oleophila ile yapılan bir çalışma-
da ortaya koyulduğu belirtilmektedir. Bu çalışma-
nın, hücre içi ve dışında büyük bir derişim farkı ol-
duğunda bile, sitrik asidin hücre dışına taşınabildi-
ğini gösterdiği bildirilmiştir (22).  

Mayalar tarafından sitrik asit üretiminin de, A. 
niger’dekine benzer bir metabolizma ile gerçekleş-
tiği bilinmektedir. Mayalarda, yüksek miktarda sit-
rik asit birikiminin gerçekleşmesinin belirli koşul-
lara bağlı olduğu bildirilmektedir. Sitrik asit, üre-
menin logaritmik evresinde değil, durgun fazında 
üretilen bir üründür. Mayalar ile sitrik asit üretimi-
nin artırılması için, çevrimin yeterli enerjiyi üret-
mesine izin verecek şekilde, metabolizmanın sitrat 
bileşiğinde bloke edilmesinin gerektiği bilinmek-
tedir (18). Maya üremesinin, ortamdaki azot mik-
tarının azalması ile yavaşlaması, ortamda kalmış 
olan karbon kaynağının metabolize edilmesi ile so-
nuçlanmaktadır. Bunun, ATP derişiminin artması-
na, AMP ve ADP’nin azalmasına neden olduğu bi-
linmektedir. Bu nedenle, aktivite göstermesi için 
AMP’ye ihtiyaç duyan izositrat dehidrogenaz en-
ziminin aktivitesinin yavaşladığı ve durduğu belir-
tilmektedir (18). Anastassiadis ve ark. (2002) tara-
fından, C. oleophila ile yapılan bir çalışmada; azot 
kaynağının tükenmesinin, maya metabolizmasını 
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hücre üremesinden, ürün üretimi yönüne çevirdi-
ği bildirilmiştir (6).  

Sitrik asit metabolizması ile ilgili çalışmalar in-
celendiğinde, çok farklı sonuçlar ortaya çıkabil-
diği için, literatürde bu konunun karmaşıklığın-
dan sıkça söz edildiği rapor edilmiştir (23). Buna 
neden olarak da, çalışmalardaki suşlar ve kullanı-
lan ortamların farklılıkları ve bu farklılıkların me-
tabolizmayı etkilemesi gösterilmektedir. Sitrik asit 
üretiminin biyokimyası incelenirken, bu konula-
rın da dikkate alınması gerektiği bildirilmektedir 
(23). Sitrik asit üretim verimini artırmak için; or-
tam bileşimi ve fiziksel koşulların optimizasyonla-
rının yanısıra, suş seçimi ve genetik çalışmaların da 
önem kazandığı bildirilmektedir Akonitaz aktivite-
sinin azalması ile sonuçlanan bir mutasyonun, sit-
rik asit üretim verimini oldukça artırdığı bildiril-
mektedir. Mutasyonun gerçekleştirilebilmesi ama-
cı ile, gama ışınları, UV ışınları veya mutajenik et-
kili kimyasal maddelerin kullanılabildiği bildiril-
mektedir (4).

SİTRİK ASİT ÜRETİMİNDE FARKLI 
SUBSTRAT KAYNAKLARININ 
KULLANILMALARI 
Sitrik asit üretiminin, ortamın kimyasal bileşimin-
den önemli ölçüde etkilendiği bilinmekte; besiye-
rinde kullanılan substratın türü ve başlangıç deri-
şimi, mineral içeriği, azot kaynağının türü ve deri-
şiminin, sitrik asit üretimi üzerinde elzem öneme 
sahip oldukları bildirilmektedir (4). Yapılan çalış-
malarla, mikroorganizmalar tarafından sitrik asit 
üretimini etkileyen en önemli faktörün, kullanılan 
substratın türü ve derişimi olduğu belirtilmiştir. 
Proseste kullanılacak olan karbon kaynağının türü, 
kullanılan mikroorganizmaya göre değişebilmekte-
dir (3). A. niger, glukoz ve fruktoz gibi basit şeker-
leri hızlı bir şekilde metabolize edebilmektedir. Sit-
rik asit üretiminde A. niger’in kullanıldığı proses-
lerde en sık kullanılan şekerin ise, sakkaroz oldu-
ğu belirtilmektedir (9). Buna neden olarak, A. niger 
miselyumunda yüksek düzeyde hücre dışı invertaz 
bulunması gösterilmektedir (8, 24). Yapılan bir ça-
lışmada, A. niger ile sitrik asit üretiminde kullanıla-
bilecek, en iyi sonucu veren substratın sakkaroz ol-
duğu, bunu glukoz, fruktoz ve laktozun izlediği be-
lirtilmiştir. Bu küfün, mannoz, ksiloz ve arabinozu 
da asimile edebildiği ve bunlardan sitrik asit ürete-
bildiği, ancak verimin glukozla elde edilenden daha 
az olduğu da rapor edilmiştir. Kullanılan substra-

tın derişiminin de sitrik asit üretim prosesinde kri-
tik bir rol oynadığı bilinmektedir. A. niger ile ya-
pılan çeşitli çalışmalarda en yüksek sitrik asit üre-
tim hızına, %10-22 şeker derişimi aralığında ulaşıl-
dığı bildirilmiştir. %2.5’den daha düşük şeker deri-
şimlerinde sitrik asit üretiminin olmadığı da rapor 
edilmiştir (7). Sitrik asit üretiminde mayaların kul-
lanıldığı proseslerde karbon kaynağı olarak daha 
farklı maddelerin kullanıldığı bilinmektedir. 1970’li 
yıllarda yapılan çalışmalarda, mayalar ile sitrik asit 
üretiminde genellikle hidrokarbonların kullanıldı-
ğı ve yüksek verimde üretimin gerçekleştiği belir-
tilmektedir. Ancak 1973-74 yıllarında gerçekleşen 
dünya petrol krizi, n-alkanların sitrik asit üretimin-
de substrat olarak kullanılmasını engellemiştir (3, 
9). Aynı yıllarda, mayalar tarafından sitrik asit üre-
timinde glukozun da önemli bir karbon kaynağı ol-
duğu ve yapılan bir çalışmada en yüksek verimin 
glukoz içeren ortamda elde edildiği rapor edilmiş-
tir. Candida türleri ile yapılan bir başka çalışmada 
da, sitrik asit üretimi için en uygun substratların; 
hidrokarbonlar, glukoz ve gliserin olduğu öne sü-
rülmüştür (9). Mayaların kullanıldığı proseslerde, 
glukoz içeren ortamlarda, alkanları içeren ortam-
lardakine oranla daha düşük miktarda izositrik asit 
üretildiği de ifade edilmiştir (25). Sitrik asit üreten 
bazı maya suşlarının, fruktozu düşük düzeyde asi-
mile ettikleri bilinmesine rağmen, melas veya in-
vert şeker karışımlarının sitrik asit üretiminde kul-
lanıldıkları da bildirilmiştir. C. lipolytica ile yapı-
lan bir başka çalışmada da, substrat olarak gliserin, 
glukoz veya fruktoz kullanıldığında, yüksek sitrik 
asit verimlerinin elde edildiği bulunmuştur (26). İki 
farklı Y. lipolytica suşu ile yapılan bir araştırmada; 
sitrik asit üretiminde substrat olarak fermantas-
yon ortamında; glukoz, fruktoz, sakkaroz, gliserin 
ve mannitolün kullanılma olanakları araştırılmıştır. 
Sitrik asit üretimi açısından en iyi sonuçların glu-
koz ve fruktoz içeren ortamlarda elde edildiği rapor 
edilmiştir (27). Son yıllarda ise, karbonhidratların 
yanı sıra, etil alkolün de sitrik asit üretiminde kul-
lanılabildiği ve yüksek verim elde edilebildiği bilin-
mektedir (28-30). Alkanları asimile edebilen bazı 
mayaların, yağ asitleri, trigliseritler, bitkisel ve hay-
vansal yağlar gibi hidrofobik substratları da asimile 
edebildikleri bilinmektedir (31, 32). Bitkisel yağla-
rın, maya gelişimi veya bazı ürünlerin üretimi için, 
son zamanlarda yeni bir substrat olarak öne çıktı-
ğı görülmektedir (13, 33). Y. lipolytica, C. tropica-
lis ve bazı Rhodotorula suşlarının yenilebilir yağla-
rı kullanarak, sitrik asit üretebildikleri bildirilmek-
tedir (34). Bu amaçla; ayçiçeği, soya, zeytin ve kol-
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za yağı gibi yağların kullanılabildiği belirtilmekte-
dir (4).

Sitrik asit üretiminde, hem üretim verimini ar-
tırmak, hem de prosesin daha ekonomik olması-
nı sağlamak amacıyla, karbonhidrat içeren birçok 
doğal substrat kaynağının da kullanılabildiği ve bu 
substratların kullanımına yönelik çalışmaların son 
yıllarda arttığı görülmektedir (3). Bu proseslerde, 
bazı gıda endüstrisi artıkları veya çeşitli hammad-
delerin, doğal substrat kaynağı veya destekleyici bi-
leşen olarak fermantasyon ortamına katılabildikle-
ri belirtilmektedir (4, 35). Yüksek miktarda şeker 
içermesi (%40-55) ve ucuz olması nedeni ile melas, 
A. niger’in kullanıldığı derin fermantasyon yöntemi 
ile sitrik asit üretiminde sıkça kullanılan bir subs-
trat kaynağı olmuştur (7, 36). A. niger ile, katı hal 
fermantasyonu kullanılarak sitrik asit üretimi ama-
cıyla değerlendirilebilecek doğal substrat kaynakla-
rı arasında ise, başta meyve suyu endüstrisi artık-
ları gösterilmektedir. Bu amaçla; elma posası, kivi 
kabuğu, portakal artığı, ananas artığı, üzüm po-
sası, havuç posası gibi artıkların kullanılabildikle-
ri rapor edilmiştir (37-43). Bunların yanısıra, buğ-
day veya pirinç kepeği, artık irmik, mısır koçanı, 
keçiboynuzu kabuğu, şeker pancarı küspesi gibi ar-
tık veya atıkların da sitrik asit üretiminde kullanı-
labildiği bilinmektedir (4, 44-46). Yapılan bazı ça-
lışmalarda, et endüstrisi kesimhane artığı olan koç 
boynuzlarının, toz haline getirildikten sonra hidro-
lize edildiği ve elde edilen hidrolizatın, sitrik asit 
üretimi için fermantasyon ortamında azot kayna-
ğı olarak kullanıldığı bildirilmiştir (47, 48). Doğal 
substrat kaynaklarının değerlendirilmelerinde Y. 
lipolytica’nın kullanıldığı proseslerin genellikle de-
rin fermantasyon ile gerçekleştirildiği rapor edil-
miştir. Zeytinyağı, ayçiçeği yağı, hurma yağı, fındık 
yağı, kanola yağı gibi lipit kaynaklarının yanı sıra, 
melas, nişasta hidrolizatı, ham gliserin gibi mad-
delerin de mayalar tarafından kullanılabildikleri bi-
linmektedir (13, 49). Patates nişastasından glukoz 
üretimi prosesinin bir yan ürünü olan glukoz hid-
rolun da, sitrik asit üretimi amacı ile kullanıldığı 
bildirilmiştir. Glukoz hidrol içeren bu ortamda mu-
tant bir C. lipolytica suşu ile yapılan bir çalışmada, 
ulaşılan maksimum sitrik asit derişiminin; 100 g/L 
olduğu ifade edilmiştir (25). Endüstriyel bir başka 
artık olan peyniraltı suyunun da, sitrik asit üreti-
mi amacı ile kullanımına yönelik çeşitli çalışmala-
rın olduğu bilinmektedir (50-52). C. lipolytica ile 
yapılan bir çalışmada, peyniraltı suyuna farklı deri-
şimlerde glukoz, maltoz, sakkaroz ve hurma çekir-

deği hidrolizatı eklenerek mayanın sitrik asit üre-
timi incelenmiştir (50). A. niger ile yapılan bir baş-
ka çalışmada da, peyniraltı suyu farklı derişimlerde 
galaktoz, sakkaroz ve glukoz ile zenginleştirilmiş ve 
farklı parametrelerin sitrik asit üretimi üzerine et-
kileri incelenmiştir (52). Gerçekleştirilen bir diğer 
çalışmada; peyniraltı suyu, yerelması suyu, zeytin 
karasuyu, artık şarap, şarap tortusu ve üzüm şıra-
sının Y. lipolytica ile sitrik asit üretiminde kullanıl-
ma olanakları araştırılmış ve en yüksek sitrik asit 
üretiminin, fermantasyon ortamı olarak kullanılan 
peyniraltı suyunun belirli derişimlerde glukoz veya 
fruktozla desteklenmesi durumunda elde edildiği 
belirlenmiştir (27).         

 

SONUÇ
Dünyada sitrik asit kullanımına olan talebin her 
geçen yıl, artarak devam ettiği bilinmektedir (4, 53, 
54). Her yıl, sitrik asit tüketiminin ortalama; %3.5-
4.0 oranında arttığı bildirilmektedir (4). Artan tale-
bin karşılanabilmesi ve sitrik asit üretiminin daha 
ekonomik hale getirilebilmesi için, mikrobiyel sit-
rik asit üretim metabolizmasındaki regülasyonla-
rın iyi anlaşılmaları, yeni proseslerin geliştirilme-
si, genetik çalışmalar ile sitrik asit üretimi yüksek 
olan yeni suşların elde edilmesi ve ayrıca; endüstri-
yel artık ve atıklar gibi ucuz ve doğal substratların 
kullanılması ile proseste yer alabilecek farklı ortam 
seçeneklerinin artırılması gerekmektedir. 
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