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Ce inseamna
“biotehnologie?”




Ce inseamna “biotehnologie®?”

+ Biotehnologie = toate formele de
cercetare biologicad, fie cd este
vorbd de fabricarea branzei,
obtinerea berii sau tehnologia
ADN-ului recombinat




» Biotehnologie = doar
tehnici biologice moderne:
- ADN recombinat,
- tehnologii de hibridizare,

- anticorpi monoclonali.
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Ce inseamna “biotehnologie®?”
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DEFINITIA “AMPLA”

- Biotehnologia = orice tennica ce utilizeaza
organisme vii sau parti ale acestora
pentru:

- a elabora sau modifica produse,
- a Imbunatati plante sau animale,

- a dezvolta microrganisme cu utilizari
specifice.
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DEFINITIA “RESTRANSA”

- Biotehnologia = ut//izarea industriala a ADN
recombinat, a fuziunii celulare si a noilor tehnici
de bioprelucrare.
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» Etimologie:
- Bios = viata
- Tehnologie = technos (mestesug) + logos
(stiinta)

» Definitia Federatiei Europene de

Biologie (1978): "Utilizarea integrata a
biochimiei, microbiologiei si ingineriei in
scopul obtinerii unei aplicatii tehnologice
(industriale), cu ajutorul
microorganismelor, culturilor de celule si a
partilor componente ale acestora”.
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BIOTEHNOLOGIE




PROCESUL BIOTEHNOLOGIC

* Un proces biotehnologic
(bioproces) necesita o
abordare
- pluridisciplinara,

- interdisciplinara.
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PROCESUL BIOTEHNOLOGIC

* Punerea la punct a unui bioproces industrial
necesitd o stransa colaborare intre specialisti
din diverse domenii:

- biochimie,
genetica,
enzimologie,
microbiologie,
inginerie biochimica.
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Dezvoltarea proceselor biotehnologice

* De la IDEE pana la transpunerea la SCARA
INDUSTRTALA sunt necesare mai multe
etape care necesita cunostinte din diverse

domenii (INTERDISCIPLINARITATE)

» Ex: obtinerea unui produs (insulina)
aplicand tehnica ADN recombinat
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REACTIE REACTII
CHIMICA BIOCHIMICE

PROCES CHIMIC PROCES BIOCHIMIC
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- Procesul chimic: proces de baza in
tehnologia chimica

* Procesul biochimic (biologic): proces de
baza in biotehnologie

* Principalul scop al biotehnologiei: obtinerea
de produse / servicii utile activitatii umane

cu ajutorul organismelor vii.
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CARACTERISTICILE BIOPROCESELOR

1. Capacitati de productie foarte variate:
20 milioane t/an (etanol)

mai putin de 20 kg/an (insuling, interferon, anticorpi
monoclonali)
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Produse majore obtinute prin biotehnologii

Produse majore obfinute pe cale biotehnologicd

Tabelul 1.1

Tabelul 1.1 (continuare)

Produse de fermentatie

Tipul de organism utilizat

Productie anu-
ali (in lume)

kg/an

3

1

3

Sotventi organici
Etanol(nu pentru béuturi)
Acetond/butanol

Sacharomyces cerevisiae
Clostridium acetobutylicum

2:10'°
2:10° (butanof)

Biomasi

Culturi starter §i drojdii pentru
industria alimentars $i agricul-
turd

Proteine monocelulare

Bacterii Jactice sau drojdii de pani-
ficatie

Pseudomonas methylotrophus sau
Candida utilis

5108

0,5-1-10°

Enzime

Proteaze
a-Amilaze
Glucoamilaze
Glucozizomerazi
Pectinaze
Rennind

Toate celelalte enzime

Bacillus spp

Bacillus amyloliquefaciens
Aspergiilus niger

Bacillus coagulans

Aspergillus niger

Mucor miehei sau drojdie recombi-
nanta

6'10°
410
410°
1-10°
1-10!
1-10°

5-10*

Yitamine
Bz

Ribovlavini

Proppionibacterium shermanii
sau Pseudomonas denitrificans
Eremothecium ashbyii

1-10*

Alcaloide Ergot

Claviceps paspali

5-10°

Acizi organici
Acid citric
Acid gluconic
Acid lactic
Acid taconic

Aspergillus niger
Aspergillus niger
Lactobacillus delbrueckii
Aspergillus itaconicus

2-3-10*
510
210’

Pigmeati
Shinokin

p-Carotene

Lithospherum erythrorhizon
(culturi de celule vegetale)
Blakeslea trispora

60

Aminoacizi
Acid L-glutamic
L-Lysind
L-Fenilalanini
L-Arginina

Ali aminoacizi

Corynebacterium glutamicum
Brevibacterium flavum
Carynebacterivm glutamicum
Brevibacterium flavum
Corynebacterium spp.

3-10°
3107
2-10°
2-10°
1-10°

Transformiri microbiene
Steroizi

D-Sorbitol la L-sorbozi

{in productia de vitamina C)

Rhizopus arrhizus
Acetobacter suboxydans

4107

Vaceinurt impotriva:
— difteriei
— tetanosului
— pertussisului (tusea convul-
siva)
— virusului poliomielitei

- rubeolei

— hepatitei B

Corynebacterium diphtheriae
Clostridium tetani

Bordetella pertussis

Virugi activi atenuati crescuti in
rinichi de maimuf sau in celulele
diploide umane

Virusi activi atenuati crescuti

in rinichi de hamster ténir

Antigen de suprafaid evidentiat in

Polizaharide extracelulare
Xanthan
Dextran

Xanthonomas campesiris
Leuconcstoc mesenteroides

5-10°

Nucleotide
5°- Guanosin monofosfat

Brevibacterium ammoniagenes

1-10°
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Proteine terapeutice
Insulina
Hormonul cregterii

Eritropoietina

Factorul VIII-C

Activatorul plasminogen de
fesut

Interferonul-o;

drojdia recombinanta

Escherichia coli recombinanti
Escherichia coli recombinant? sau
celule de mamifere recombinante

Celule de mamifere recombinante
Celule de mamifere recombinante
Celule de mamifere recombinante

Recombinanti de Escherichia coli




Tabelul 1.1 (continuare)

Produse majore obtinute prin biotehnologii

3

Insecticide
Spcri bacterieni
Spori de fungi

Bacillus thuringienis
Hirsutella Thompsonii

Antibiotice

Peniciline

Cefalosporine

Tetracicline
{exemplu.7-clortetraciclina)
Antibiotice macrolide
(exemplu: eritromicina)
Antibiotice polipeptide
(exemplu: gramicidina)
Antibiotice aminoglicoside
(exemplu: streptomicina)
Antibiotice aromatice
(exemplu: griseofulvina)

Penicillinum chrysogenum
Cephalosporium acremonium
Streptomyces aureofaciens
Streptomyces erythreus
Bacillus brevis

Streptomyces griseus

Penicillium griseofulvum

Anticorpi monoclonali

Celule Hybridoma
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CARACTERISTICILE BIOPROCESELOR

Produsele de biosinteza se gdasesc deseor:i
intr-o concentratie foarte scazutd ih masa
de reactie evacuata din bioreactor (lichidul
de fermentatie);
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CARACTERISTICILE BIOPROCESELOR

Separarea produsului se realizeaza in
mai multe etape, acest lucru ducand la
cresterea costurilor; costul separarii
poate atinge Th unele cazuri 90 % din

costul total al procesului biotehnologic
(tab. 1.2);
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Costul separarii bioproduselor ca
fractiune din costul total de productie

Sursa

Produsul

Costul separarii
(% din costul total)

Celule de biomasa de
drojdie

Proteine monocelulare,
extract de drojdie

5

Produse de mare tonaj

Acid citric, lactic, malic

Enzime extracelulare

Amilaze, proteaze

Antibiotice

Penicilina

Antibiotice noi

Enzime/proteine
intracelulare

Insuling, interferon
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CARACTERISTICILE BIOPROCESELOR

Lichidele de
fermentatie au
comportare de

->

abordare specifica
Th proiectarea
echipamentelor n
care se realizeaza
procese de
transfer de impuls,
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CARACTERISTICILE BIOPROCESELOR

5. Produsele de biosinteza, in special cele

cu masa moleculara mare:
- sunt labile termic si chimic,

- sunt sensibile la forte de forfecare si la
tensiuni interfaciale ridicate;

» Acest lucru face ca procedee

e clasice de

separare (distilarea, de exemplu) sa nu

poatd fi utilizate;
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CARACTERISTICILE BIOPROCESELOR

In lichidele rezultate in bioprocese, alaturi
de produsul util exista o serie de compusi
secundari (impuritati) ale caror
caracteristici fizice si chimice sunt similare

cu ale produsului util;
+ Asemanarea proprietatilor
face foarte dificila

separarea;
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CARACTERISTICILE BIOPROCESELOR

Produsele de
biosinteza, n
special cele cu
masa moleculara

ridicata, prezinta
o mobilitate
foarte redusa.
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SEPARAREA PRODUSELOR DE
BIOSINTEZA

» Concentratia produselor de biosinteza
poate varia pe o plaja foarte larga de
valori:

- sute de g/L (etanol, acid citric):;
- mg/L (anticorpi recombinati);
- ug/L (factorilor de coagulare ai sangelui).
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SEPARAREA PRODUSELOR DE
BIOSINTEZA

- In cazul produselor aflate
Tn concentratie ridicata
izolarea/purificarea nu
pune probleme deosebite,
putdndu-se realiza prin

intermediul operatiilor
unitare clasice utilizate in
industriile de proces

De ex., separarea si
concentrarea etanolului
prin distilare.
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SEPARAREA PRODUSELOR DE
BIOSINTEZA

+ In cazul produselor aflate in concentratii
scazute, alaturi de cantitati considerabile
de impuritati (factori de sange,
anticorpilor monoclonali sau proteine

recombinate), separarea si purificarea
este mult mai dificila si evident - mai
costisitoare.
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SEPARAREA PRODUSELOR DE
BIOSINTEZA

+ Existd o relatie directd intre pretul de
vanzare al produselor de biosinteza, pret
care reflecta costurile de productie, si
concentratia bioprodusului ih mediul de

cultura (fig. 1.3).
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Antibiotics

EBulk Enzymes
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I I I
1071 107 109
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Concentration in Starting Material, g/L

M Figure 1. Economy of scale: correlation betwean achievable product

concantration and salling price for commaon farmentation products.
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PURITATEA
PRODUSELOR DE BIOSINTEZA

+ Cerintele de puritate ale produselor de
biosinteza sunt diferite.

+ In functie de destinatia acestora este

stabilit nivelul maxim acceptabil de
impuritati, precum si natura acestora.

* Produsele terapeutice de uz uman vor avea
cele mai mari exigente de puritate, in timp
ce enzimele industriale se situeaza la polul
opus (fig. 1.4).
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Puritatea produselor de biosinteza

Figure 1.23 Different levels of purity
are required for different products.

Diferite nivele de
puritate

sunt necesare
pentru

produse diferite.

I | [
Industrial Diagnostics Therapeutics
enzymes
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Exemplu de reglementare a compozitiei
unei proteine terapeutice recombinate

Puritate >99 %
Agregate <1%

Proteine din celula gazda <1ppm
Acizi nucleici (majoritar ADN) < 100 pg per doza

Endotoxine <5 UE™* per kg masa corporala

Virusi > 12 log reducere

Celule si particule nedectabile

Substanta solubila <1 ppm
*UE = unitati de endotoxine
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Puritatea
produselor de biosinteza
» Puritatea produsului:

masa de produs

Puritate = : —
(masa de produs)+ (masa impuritatilor)

» Activitatea specifica a produsului:
unitati de activitate biologica

Activitatea specifica= ;
masa produsului

- Randament:

masa de produs separata

Randament = . -
masa de produs alimentata in proc. de sep.
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FAZELE UNUI

PROCES BIOTEHNOLOGIC

“UPSTREAM PROCESSING”

“DOWNSTREAM PROCESSING”

CAPTURAREA
PRODUSULUI
UTIL

Pregatirea mediului

de cultura l

SEPARAREA
PRODUSULUI
UTIL

BIOPROCES

Selectionarea 1

PURIFICAREA
PRODUSULUI
UTIL

microorganismelor

CONDITIONAREA
PRODUSULUI

BIOPRODUS pr—

AMBALARE

]
]
I
I
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FAZELE UNUI
PROCES BIOTEHNOLOGIC

* Prelucrarea masei de reactie in aval de

bioreactor este dictata de numerosi factori, doi

dintre acestia fiind fundamentali:

- natura produsului de biosinteza obtinut;

- faza in care se gaseste acesta in urma procesului de
biosinteza.

. In functie de acesti factori, la care se adauga

cerinfele de puritate, se sintetizeaza schema

tehnologica de separare care asigura obtinerea

produsului dorit in conditii de eficienta

economica (respectiv cu costuri totale minime).
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SINTEZA SCHEMELOR
TEHNOLOGICE DE PRELUCRARE
IN AVAL DE BIOREACTOR

(DOWNSTREAM PROCESSING)




* Elaborarea unei scheme de flux tehnologic
pentru recuperarea si purificarea unui produs
de biosinteza este un proces creativ, bazat pe
experienta si imaginatia inginerului de proces.

“Thinking outside of the box is difficult
for some people. Keep trying.”
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» Desi existad incercdri de transpunere a
experientei acumulate in programe de calculator,
sub forma sistemelor expert, majoritatea
inginerilor cu experientd se bazeaza pe cateva
requli de ..bun simt” tehnic, cunoscute si ca
.requli euristice".
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Rules of Thumb
in Englneerlng

Initial se indepdrteaza impuritatea aflata in cantitatea
cea mai mare;

Initial se indepdrteaza impuritatea cel mai usor de
separaft;

Cea mai dificila §| mai costisitoare separare se
realizeaza la sfarsit;

Se alege acel proces de separare care face apel la
diferenta maximad intre proprietatdtile produsului si
proprietdtile impuritdtilor;

Se aleg si se introduc alternativ ih schema de separare
procese care utilizeazd diferite forte motoare pentru
realizarea separarii.
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Produse de biosinteza

+ In functie de dimensiuni si de masa
moleculara, produsele de biosinteza pot fi:

- molecule de mici dimensiuni (solventi organici,
chimicale fine, antibiotice, hormoni,
aminoacizi, vitamine),

- molecule de dimensiuni mari (proteine,
polizaharide, acizi nucleici),

- produse particulate (celule, spori, lipozomi,
particule subcelulare).
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Categorii principale de produse de biosinteza
in functie de marimea acestora

Produsul Exemple Masa moleculara (Da) Raza tipica

Zaharuri 200 - 600 0,5 nm
Aminoacizi 60 - 200 0,5 nm
Vitamine 300 - 600 1-2nm
Acizi organici 30 - 300 0,5 nm
Proteine 103 - 106 3-10 nm
Molecule mari Polizaharide 104 - 107 4 - 20 nm
Acizi nucleici 103 - 1010 2 - 1000 nm
Ribozomi 25 nm

Virusi 100 nm
Produse particulate Bacterii

Molecule mici

Celule de drojdii

Celule animale
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Clasificarea produselor de biosinteza in
functie de faza in care se gasesc

alcooli, acizi organici

Extracelular ) .. . o
aminoacizi, enzime, antibiotice 20

Intracelular proteine pe baza de ADN recombinat 10

Celula insasi drojdie de panificatie, proteine monocelulare 30
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» Indiferent de faza n care se gaseste
produsul util, prima etapa in prelucrarea Tn
aval de bioreactor este separarea masei
celulare de lichidul de fermentatie

(se aplica regula euristica nr. 1. se
ihdeparteaza impuritatea aflatain
cantitatea cea mar mare)
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Prelucrarea ulterioara va merge pe una din cele
trei cai redate in fig. 1.6, in functie de faza in
care se gdseste produsul biosintetizat:

PRODUS
Supernatant®) RECUPERARE |BEll)| PURIFICARE EXTRA-
CELULAR

SEPARARE
LICHID-SOLID

PRODUS
RECUPERARE [EE)| PURIFICARE INTRA-
' CELULAR

DEZAGREGARE
CELULE

PRODUS RESTURI
CELULAR CELULARE

FERMENTARE




Biosepararea in patru etape (RIPP)
Bulion de fermentatie

—~————

Recuperare Separ'ar'e insolubile Recovery

|zolare Izolar'e produs Isolation

Purificare Purificare primara Purification
FUMICELE Purificare avansata Polishing
avansata
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Obiective si operatii unitare tipice la
biosepararea in patru etape (RIPP)

. . ratii unitar

Treapta Obiective Operatil unitare
tipice

- filtrare

- sedimentare

- extractie

- adsorbtie

- indepdrtarea celulelor, resturilor celulare si a
impuritdtilor insolubile
- reducerea volumului de prelucrat

Separare
insolubile

- extractie

- adsorbtie

- ultrafiltrare
- precipitare

- indepdrtarea componentelor cu proprietati
diferite de ale produsului
- reducerea volumului de prelucrat

Izolare
produs

- cromatografie

- metode bazate pe
afinitate

- cristalizare fractionatd
- precipitare fractionatd

Purificare | - indepdrtarea lichidelor - uscare
avansata - frecerea produsului in forma cristalina - cristalizare
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Purificare | - indepdrtarea componentelor cu proprietati
primard similare cu ale produsului




Structura generalizata a prelucrarii in
aval de bioreactor

» Pentru fiecare tip de produs (extracelular
sau infracelular) exista mai multe
alternative de prelucrare.

+ Alegerea unei alternative de prelucrare si

selectarea operatiei (operatiilor) unitare
corespunzdtoare se face tindnd cont de:

- proprietatile produsului,

- proprietatile impuritatilor,

- proprietatile microorganismelor, celulelor sau
tesuturilor producdtoare.
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+ Sinteza procesului
tehnologic de e —
separare va consta n tr o
alegerea succesiunii
operaftiilor Tn
conformitate cu cele
5 reguli euristice

RECUPERARE PRIMARA

« Filtrare la vid
« Centrifugare
A « Microfiltrare
DEZAGREGARE CELUL . U_Itrafiltrare

» Omogenizare * Filtre presa

« M&cinare cu bile « Filtre lumanare
» Soc osmotic EXTRACTIA PRODUSULUI . Flotat,ie

A

« Solutii apoase bifazice

! * Solventi organici
INDEPARTARE * Adsorbtie strat expandat

RESTURI CELULARE + Adsorbtie discontinua -

prezentate anterior,

incluziune CONCENTRARE

11 4 « Ultrafiltrare
e a ZG S r. u C u r l | RENATURARE + Evaporare
« Dizolvare » Osmoza inversa
NP * Precipitare
" : * Reimpaturire « Cristalizare
redate in Ti /
® O © - Adsorbtie

« Distilare

|::> Se cere puritate ridicata | Se cere puritate scazuta

} }

< DESHIDRATARE
PURIFICARE FINALA (INDEPARTARE

SOLVENT)

« Cromatografie Pentru forma solida finala
« Diafiltrare

« Electrodializa
« Electroforeza

« Atomizare
« Congelare
« Uscare in tavi

PURIFICARE
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RECUPERAREA PRIMARA

* reprezinta prima etapd a procesului de
prelucrare in aval de bioreactor;

* Th aceasta etapa are loc o oarecare
purificare si o reducere a volumului de
material supus prelucrarii;

» alegerea cdii de urmate depinde de locul Tn
care se gdseste produsul:
- intracelular;
- extracelular.
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| BIOREACTOR |

Produse intracelulare | Produse extracelulare

RECOLTARE CELULE 1

» Centrifugare INDEPARTARE
« Microfiltrare BIOMASA
« Ultrafiltrare « Filtrare la vid
l « Centrifugare
» Microfiltrare
DEZAGREGARE CELULE » Ultrafiltrare

» Omogenizare » Filtre presa
1w " " ' * . ~
» Macinare cu bile Filtre lumanare

+ Soc osmotic EXTRACTIA PRODUSULUI * Flotatie

« Solutii apoase bifazice
v « Solventi organici
INDEPARTARE » Adsorbtie strat expandat
RESTURI CELULARE + Adsorbtie discontinua
» Centrifugare * Fluide supercritice
» Microfiltrare * Micele inverse
« Filtre la vid + Distilare extractiva

* Filtre presa

<
0
<
=
o
o
Lu
0
<
o
L
o
>
O
L
o
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PURIFICAREA FINALA

Se cere puritate ridicata | Se cere puritate scazuta

l l

. DESHIDRATARE
PURIFICARE FINALA (INDEPARTARE

SOLVENT)

L

FINALA

» Cromatografie Pentru forma solida finala o
v . F ™
+ Diafiltrare tomizare

. * Congelare
* Electrodializa . Uscgre i tavi
* Electroforeza

L
i
<
O
—
Y
-
o

» Tine cont de cerintele de puritate ale produsului obtinut.

» De requla produsele farmaceutice (antibiotice, hormoni,
etc.) necesitd o puritate ridicata, in timp ce produsele
industriale (enzime pentru detergenti, solventi, acizi
organici, etc.) necesita o puritate relativ scazuta, ce
poate fi asigurata prin deshidratare sau, mai general,
prin indepdrtarea solventului.
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EXEMPLE DE SCHEME TEHNOLOGICE

» Sinteza, separarea si purificarea unui
compus extracelular, cu valoare relativ
scazuta gi cerinfe de puritate obignuite -
acidul citric.

» Sinteza, separarea si purificarea unui
compus intracelular, cu valoare ridicata si
cerinte calitative Thalte - insulina.
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Biosinteza acidului citric
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CRITERII PRINCIPALE PENTRU
O PRELUCRARE EFICIENTA
IN AVAL DE BIOREACTOR

* Inginerul de proces are de ales intre
diverse cai de prelucrare a masei de
reacftie.

* Pentru fiecare cale de prelucrare exista
mai multe operatii unitare posibil de
aplicat, iar fiecare operatie unitara se
poate realiza in cateva tipuri de
echipamente.
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EXEMPLU

- Separarea masei - Sedimentarea
celulare de lichidul de centrifugala:
fermentatie: - Centrifuge tubulare;
- Sedimentare - Centrifuge cu camere;

gravitationala; - Centrifuge cu cos
- Sedimentare neperforat;

centrifugala; - Centrifuge
- Filtrare; decantoare;

- Microfiltrare. - Centrifuge cu talere:
- Cu retinerea solidelor;
- Cu evacuarea solidelor.
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ESTE UTIL DE STIUT:

- Dacd pr'odusul are o valoar'e de pum‘a
ridicata, gradul de recuperare trebuie
sa fie cat mai ridicat;
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ESTE UTIL DE STIUT:

+ Echipamentele alese Trebuie sa aiba o
fiabilitate cat mai Tnalta;




ESTE UTIL DE STIUT:

Formularizare Formularizare

Figura 4.23. Obtinerea a-amilazei din Bacillus sp.:
a — procedeul conventional; b - procedeul prin extractie in 348 [169]

* Numarul etapelor de prelucrare trebuie
redus la minimum, 1h acest mod scazand
costurile de investitii si de exploatare;




ESTE UTIL DE STIUT:

- Procesul ales trebuie sa

asigure o reducere de
volum consuder'abllcr“de

la ?'L‘Ihom.ll de _
fermentare initial pana

la fluidul din fa@u

R S

final d ¢ 2C
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ESTE UTIL DE STIUT:

* Prelucrarea trebuie
sa conduca la un
bulion epuizat . final
usor.de reciclat,
pentru a face
posibila recuperarea
nutrientilor
neconsumati;
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ESTE UTIL DE STIUT:

:

; ;IL | 1 7
. Prelucrarea in aval de bioreactor Trebuue inceputd imediat ce
bulionul pardseste secfiunea de fermentare: orice intarziere sau

stocare hecesitd vase de stocare costisitoare, existand si
posibilitatea deteriordrii sau contaminarii pr'odusuluu din bulion;
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Intrucat Tnh majoritatea proceselor biotehnologice
concentratia produsului este scazutad, costul pe unitate
de volum de bulion procesatd in recuperarea primard va
avea o pondere Thsemnatad n costul final de productie.

TPy . .




este

influentatd si de alte criterii, cum ar fi:

locul si starea in care se afla produsul,
concentratia produsului,

proprietdtile fizico-chimice ale produsului,
aplicatiile acestuia,

cerintele de minimad puritate,

caracteristicile fizico-chimice ale impuritdfilor,
pretul de piata al produsului,

etc.




Categorii de produse de biosinteza

Caracteristici

Produse , low-tech”

Produse , high-tech”

mare (peste 1.10* kg/an)

micd (sub 1.10% kg/an)

micd (sub 100 $/kg)

mare (peste 1000 $/kg)

mica (maximum 90 - 95 %)

mare (uzual peste 99 %)

mici (sub 50% din costurile totale)

mari (pand la 90% din
costurile totale)

putine

numeroase

clasicd, fdara probleme deosebite

sofisticata

solventi (etanol, butanol, acetona)
acizi organici

aminoacizi

proteine monocelulare

enzime industriale

antibiotice

vitamine

pigmenti

enzime de diagnoza
enzime fterapeutice
vaccinuri

proteine terapeutice
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e “LOW - TECH”

- "Separarea si purificar estor produse se
poate realiza fol esiune de operatii
«.mre .Clasice'l e si aplicate frecvent
TiiiRdustriile de : filtrare, centrifugare,
flotatie, extractie cu solventi, adsorbtie,
precupn’rare evaporare, uscare, etc.




Produse “HIGH — TECH”

* Pentru separarea si purificarea acestor produse,
operatiile unitare .clasice” nu sunt suficiente,

fdcandu-se apel la o serie de tehnici noi, de cele
mai multe ori concepute initial pentru operare la
scara de laborator si ulterior frdnspuse la scara
industriala: ultracentrifugare, dezagregare
mecanica, precipitare fractionata,
cromatografie in strat fix, ultrafiltrare, dializa,
diafiltrare, osmoza inversa, liofilizare, etc.
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