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Introducción.  Actualmente existe un gran interés en la 
producción a escala comercial de plásmidos de DNA para su 
uso en terapia génica y vacunación. Los esquemas de 
producción de estas biomoléculas generalmente involucran 
varias operaciones cromatográficas en columna. La 
simulación de la dinámica de estas columnas es una 
herramienta que puede ayudar a su escalamiento.  El objetivo 
de este trabajo es analizar el comportamiento de columnas de 
intercambio iónico para purificación de plásmidos, mediante 
el uso de modelos y  correlaciones  de transporte apropiadas. 
 
Marco teórico. El proceso de adsorción de un plásmido en 
una columna de intercambio aniónico,  se describe mediante 
un balance de masa de plásmido en el seno del líquido, un 
balance en el adsorbente, la cinética  de adsorción y las 
condiciones iniciales y de frontera siguientes: 
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Metodología. En esta investigación, se utilizó como sistema 
modelo la adsorción del plásmido pMa5L en una columna de 
intercambio iónico de  Agarosa FF [1]. Los parámetros de 
transporte se estimaron mediante correlaciones de la 
literatura [2,3]. Los estudios para simular el comportamiento 
de la columna se realizaron resolviendo numéricamente las 
ecuaciones del modelo (ecs. 1-6) utilizando el método de 
líneas. Los datos de los parámetros empleados  se muestran 
en  el Cuadro I. El análisis de la dinámica de la columna se 
efectuó variando los principales parámetros de operación del 
sistema.  
Cuadro 1. Datos de los parámetros utilizados en las simulaciones. 

Capacidad máxima qma = 2.46 mg/ml 
Porosidad del lecho ? = 0.35 
Cte. de desorción Kd = 0.0033 mg/ml 
Cte. de adsorción intrínseca k1 = 8.9 ml/mg – s 
Radio de la partícula ro = 45 ? m 
Coef.  de transf. en  película kf = 1.62 ? 10-5 cm/s 
Difusividad D = 4.23 ? 10-8 cm2/s 

Resultados y discusión. Se logró simular el comportamiento 
de la cromatografía frontal de plásmidos utilizando una 
combinación de parámetros   experimentales y de transporte 
obtenidos mediante novedosas  correlaciones.  En la Fig. 1 se 
presenta  la curva de ruptura del sistema a tres diferentes 
concentraciones de entrada a la columna.  Estas curvas en 
forma de jota son características de procesos donde la 
resistencia limitante es la transferencia de masa en la 
película. Conforme la concentración de entrada aumenta, la 
productividad del sistema se incrementa. 
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Fig. 1. Efecto de la concentración de alimentación sobre la curva 
de ruptura en la purificación del plásmido pMa5L. a) co=0.12, b) 
co=0.1, c) co=0.08 mg/ml. Columna de 1x5 cm. Flujo=0.25 ml/min. 
 
Conclusiones .  En este trabajo se desarrolló un modelo de 
transporte para simular el comportamiento de la adsorción 
frontal de plásmidos. Los parámetros del modelo se 
estimaron utilizando novedosas correlaciones que integran 
las características particulares de los plásmidos. Este estudio 
inicial puede ser útil  para el desarrollo y diseño de procesos 
de recuperación de plásmidos.  
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