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Introduccion. La terapia génica y las vacunas de DNA son
técnicas innovadoras para la prevencion, tratamiento y cura
de diversas enfermedades. Varias aplicaciones de estas
técnicas estan basadas en el uso de plasmidos generando un
gran interés en sus procesos de produccién [1]. Para realizar
las operaciones de purificacion requeridas, las columnas de
membranas ofrecen ventajas competitivas. El objetivo de
este trabajo es investigar mediante un enfoque tedrico-
experimental la capacidad real de estos sistemas para
procesar soluciones que contengan estas biomoléculas.

Marco tedrico. El proceso de adsorcién de pDNA en una
columna de membranas de intercambio anidnico, se describe
mediante un balance de masa en el seno del liquido, un
balance en el adsorbente, la cinética de adsorcion y las
condiciones iniciales y de frontera. EI comportamiento
hidrodindmico del sistema se describe como una
combinacion en serie de un reactor tipo tanque (RTCA) y un
reactor de flujo tapon. EI modelo consiste de las ecuaciones
siguientes [2]:
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Metodologia. Mediante la obtencién de la curva de ruptura
experimental (BTC), se investigo la dinamica de la adsorcién
del plasmido pCl de 4006 pb a una columna de membranas
de intercambio i6nico. Las constantes de disociacion,
adsorcion intrinseca y capacidad maxima, se estimaron a
partir de las BTC experimentales de acuerdo al método de
optimizacién de Nelder-Mead. Usando la correlacion de He
y Niemeyer se estimé el coeficiente de dispersion axial. La
simulacion del comportamiento de la adsorcion en la
columna se realizé resolviendo numéricamente las ecs. (1-7)
por el método de lineas. Los valores de los parametros
empleados en la simulacion se muestran en la Tabla I.

Tabla 1. Datos de los parametros utilizados en las simulaciones.

Capacidad maxima Om = 10.5 mg/ml de lecho
Constante de disociacion Kg4 = 0.08 mg/ml

Cte. de adsorcion intrinseca k; =0.5ml/mg-s
Concentracién de entrada Co = 0.2 mg/ml
Dispersion axial Dy = 4.56 x 10 cm?/s
Volumen del RTCA Vesr = 0.6 ml

Resultados y discusion. En la Fig. 1 se presenta la BTC
experimental del sistema y las curvas simuladas con el
modelo. Se observa un buen ajuste del modelo a los datos
experimentales, cuando se considera el efecto de dispersion
externa en el sistema en la region donde C/Co es menor a
0.8.

Fig. 1. BTCs: (0) experimental de pDNA-CI con ¢,=0.2 mg/ml; (__
) modelo completo (. . . ) sin dispersion extracolumna.. Columna de
0 .5x0.45 cm con , F=0.13 ml/min.

Conclusiones. En este trabajo se utiliz6 un enfoque teérico-
experimental para describir el comportamiento de una
columna de membranas en la cromatografia frontal de
pDNA. El uso de modelos permite simular este tipo de
columnas y contribuye a su mejor disefio y operacion.
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