- UNIVERSIDAD NACIONAL DE MISIONES
: Facultad de Clencias Exactas Quimicas v Naturales
' 18\ ' Consejo Directive

il Pelin de Awara N7 1,552 - Posadas {Misiones)

POSADAS, [§ 7 MAR 2007

VISTO: El Expte. N°® 114-"Q"/07 cuya caratula dice “Secretaria Académica S Programa

_yReglamento de ia asignatura Ingenieria de las Bioseparaciones materia optativa de las
' Carmras de qummma ¥ Fazmacia y

CONSIDERANDO: -

QUE la Comisién de Asuntos Académicos en su Despacho N° 001/07 dice lo siguiente:
‘Be suguere la aprobacion de los programas v Reglamentos de las Carreras de ... Bloguimica vy
- Farmacia ... Engemeria de las Bioseparaciones, Optativa .. ™

QUE fue tratade en la | Sesion Extraon:!marza de! Consejo Derectzvo del afio 2007
salizada el 8 de marzo, aprobandose por unanimidad el despacho mencionado:
POR ELLO:
EL CONSEJO DIRECTIVC DE LA
FACULTAD DE CIENCIAS EXACTAS, QUIMICAS ¥ NATURALES
RESUELVE:
}ARTICE}LO 1% APROBAR para los afios 200?f2008 el Programa y Reglamento de la Asignatura

Secreia iE3 Conse;o D:recﬂvo
Facultad de Ciencias Exactas,
Quimicas y Naturales

 VISTO: se deja expresa constancia que en la fecha se fomé conocrmiento de la
enorable Consejo Directivo de la FCEQyN de conformidad al Art. 4° am’:ls dea Ordenanza |

32 MR 2087

Facpttad de Ciencias Exactas,
“Quimicas y Naturales
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OGRAMA DE: INGENIERIA DE LAS BIOSEPARACIONES

RRERA: BIOQUIMICA, FARMACIA

_PART_AMEN’E_‘O:_ INGENIERIA QUIMICA

QFESQR TlTULAR[Res;m_nsai“p!e de la Asignatura: Andrés Ramén Linares
RGO Y DEDICACION: Profesor Titular Exclusiva |

EQUIPD DE CATEDRA

Andrés Ramaén Linares
Nicolas Kolb

José Luis Herrera o
Maria Marcela Brousse
Dario Ferreyra
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PROGRAMA 2004

Asignatura | . - ngemeruas de las Bmseparacmms

T Ingemena@mmica

_m@d.éfpian: S f ST 2003

Tepartamento | INGENIERIA QUIMICA ]

REGIMEN DE DICTADO _ cuatrimestral
iidad de Horas _____. 50 horas (incluyendo evaluaciones)
UPODECATEDRA  CARGO Y DEDICACION |
Andrés Ramon Linares | PTE B
Nicolas Kolb - o PTE

Jésé Luig Herrera - ADJE

Waria Marcela Brousse . JTPE

Dario Ferreyra B JTPE |

| T e e .

Introducain a fos hioproductos v las bioseparaciones

1

Rupira celular v Noculacion

Bribucion L

. : <o 20 Segunda semang A rabajo préciico ruplura celutar v floculacion
modalidad S S ’ -
i i Filtracion
Dictado o
300 Tereer semuana 4. Frabajo practico filtracion
4 Sedimentacidn
‘ 4. Cuarta semans A mximm practico sedimentacicn ;
i :
i . .. ;
3 Fxtraceion ;
500 Quinta semana - a. Trabajo practico extraccion Hauido-fiquido
b. Primer parcial promocién
G0 Nestd semana 6, Adsorcion v eromatografia lguids %
a. Frabajo practico adsorcion
T Séptma semang ho Trabajo praclico cromatografia :
| ¢. Trabajo Practico cromatografia
& Octava semana - L
Precipitacion
Noveng semang Vpar membranas v electrotorésis

b ia° J;:\:xcicm
Qufmlcc;s v Maturales
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SHO- DWeima semana 9. Cristalizacion.

a. Trabajo practics cristalizacion

Lo Décimoprimern semana ) Svendo.
S Frabajo practico sécado por atomizacion i
120 Decimesegunda semans bl frrseno de bioprocesos

A Ljemplo: Produccion de dcido citrico

13 Deammuolereera semana

s Blemplor Produccion de insuling humana.

[

Flemplo: Produceion de anticoerpos monocionales
Llerapduticos,

Decimocuarta semana

T

Jdo Parcial de promecidn

LUNDAMENTACION © 1Las bioseparaciones comprenden las operaciones necesarias para 1a sepa-

racion de compuestos de origen bioldgico, que se derivan del desarrollo
celular en biorreactores o de células pertenecientes a tejidos animales o
vegetales. En las ulrimas décadas ded siglo XX se desarrollo en forma
vertiginosa la biotecnologia, que agregé a los productos sedalados, Iz

separacion de proteinas, tarea dificil v costosa. Los biogquimicos y farma-

celiticoss normalmente se preparan de manera especial a través de las

para tratar con lus separaciones de compuesios guimicos. Estos produc-

tos quimicos normatmente provienen de procesos biclogicos de diferen-

i
tes caractenisticas (microbioldgicos. vegetales, animales. ete)
S

Comprender las operaciones y procesos que se utilizan para la sepa-
racion de sustancias de origen bioldgico, ya sea derivadas del desa-

rrollo celufar en biorreactores o proveniente de células de animales o

vegelales,

“  Adquirir los conocimientos experimentales p&ra lograr definir las
variables comprendidas en estos procesos.

¢ Aprender g seleccionar el equipaiento utilizado en los procesos de biose-
Prracion.

¥ Conoeur fos eleclos que los prodesos a los gque s someten los bioproducios

ciereen sobre clios,

Intraduceion alos bMoproductys y Tas bogfeparaciones, Ruptura celular v flocula- |

cion. Filiracion. Sedimentacion®

sxiraccion. Adsorcidn y cromatografia liquida

Aratitracion v electroforesis.

abion, Cristabizacion.. Secadoe. Diseiio de

hiﬂpmu,\m
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2 Rupturg celular v foenlacion
i . Filtracion
4 Sedineniacion ;
b Extraccion ’
&, Adsoreiin v cromatografia fguda

£r Separacion por membranas y eleclroforests

&. Precipitacion. .

, 9. Cristati acion,

1, Neeado.

1 Disenio de binprocesos
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ONTENTDOS i. Entmduccmn a los bmproduuos v bmsepamc:ones
OR UNIDAD

oouments and Scti

()b;em os del teme:

Elalumne serd capaz de:

b

Clasificar los bioproductos como las pequenas molécuias, las macromoléculag ¥ productos en

forma de particula meluvendo as eéluias.

% Explicar las diferencias entre las estructuras de los bioproductos.
€ - Explicar a diferencia entre metabolitos priviarios v secundarios.
b,

% Resumirlas estructuras de las proleinas en cuatro niveles v su estabilidad v funciones,

W@ f,ixpii-car fa estructara de otras macromoléculas que 501 bioproducios comerciales. tales como

e acidos nucleicos v pohisacaridos.

»  Resumir las cuatro etapas de los procesos de separacion v purificacion {Downstream Proces-
smﬂ} los objetivos de cada c{apa ¥ las operaciones tipicas de las rismas.

v Explicar los conceptos de analisis de mgenieria de los balances de materiales, equilibrio v fe-
ndmenos de transporte. 2

% Caleular la p.m'eza" actividad especifica y rendimiento como indicadores de rendimiento en la

purificacién,

Conienido,
Clasificacion de los bioproductos: pequefias biomoléculas. macromoléculas {proteinas, acidos nu-
cleicos v oligonucledtidos. polisacaridos). Particulas. tntroduccion a las bioseparaciones: B} analisis
de ingenieria. '

2. Rupium celular v floculacién

Objetivys del fema:
£l alumno sera capaz de:

(% Reconocer las dos clases de células ¥ sus estructuras para provocar la lisis celular, 7
@ Seleccionar entre los métodos de lisis quimicos v mecanicos. dentro de cada categoria el mé- i
' todo adecuado para cada aplicacion general.

s Describir el rol de los fenomenos electrocingticos en la floculacion de las células y de las pani-

culas insolubles,

o,

» dentificar tos mecanismos de floculacion,

5

+ Aplicar en términos generales la regla de Schulze Ardi para los problemas de floculacién.
Candenido:

Elementos de la estructura celular. Lisis celular Hisis quimica, lisis mecanica. Floculacion: doble
capa ¢léctrica, floculacion por electrolitos, la regla de Schulze-Hardy, cinética de floculacion. flo-

culantes polimsricos.
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3,

Ob;em s del tema.

Flhratmn

El almnno 'sera: cap_az dc:'

2 Caleular las velocidades de flujo de snEvchte los tiempos dc filtracion utshzando ey de

. Darey. '

@ Ulilizar la teoria del lavado para caleular fa remocidn de solutos desde las tortas de fitracion.
%0 } SU.!TIIEEF %ﬁ LOE'!CCHEFEK_I(H'I de 30|d€ !/d(.i()ﬂ £n Ihid(,l()ﬂ cf I.E&ddci

s Sc,lcn,uonm mcdms ¥ equipos segun los requerhnientos del procese de bioproducios.

Explicar los mecanismos de ensuciamiento de membrana.

o Seléccioﬁgﬁr las opcrécio_nes unitariag de filtracion para ajustarkas a los requetimientos de los

' 'producéc&s ¥ co;wsis(emé con sus propiedades.

¥ Realizar a,akuios de cambios de escala para las filtraciones convencionales y de flujo cruzado.

* Realizar los caleulos de proceso para los cuatto modos basicos de operaciones de filtracion

cruzada,

Conienido: !

Prmcipios de filtracion: filieacion convencional. Medios (ilirantes ¥ equipos. Sistemas discontinuos

y LOHEIEEUOS Cambm de escitla v disefio de sistemas de filivacion.
4. Sedimentacion

Qbjetivos del tema:

Elalunno sera capaz de:

2

= Determinar la velocidad de sedimentacion de un particula v caloular los tiempos de sedimenta-
cion, los tiempos equivalentes. v los coeficientes de sedimentacion en campos gravitacionales v
centritugos.

* Elegir una centrifuga apropiada para una determinada separacion liquido-sélido o liguido- h-
quéd{)._' ' .

e Cé!cul_as' ¢l peso molecular a partir de tos datos dé attracentrifugacion.

< Explicar los fundamentos de la sedimentacion de {locs.

< Discernir la importancia relativa de la difusion en las operaciones de sedimentacion.
Q‘Q

 Explicar los fundamentos de ta sedimentacion inclinada. el fraccionamiento campo-fiujo. v la
elutriacion centrifuga.

Contenido:!

? de sedimemaci{m. Meétodos vy coeficienies: equiiihrio en sedimentacion, Coeficiente de
grfiacion, Trempo de sedimentacidn. Analisis Sigma. Centrifugas: comparacién y analisis

mfremmi Uinacemntusacmn determinacion del peso molecular. Floculacién v sedimentacion.

Sedimentacion: Difusion v movimiento browniano. sedimentacion isotérimica. movimiento cop- |

|
vectivo y anatisis de Péclel, sedimentacion inclinada. fraccionamiento de campo de flujo. Eluiria- |
cion centrifuga.
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5. Extraccion

Chjetivos del iemyg,

£l alumno serd capaz de:

g Dei;mr las LOE?ST&H[L\ claves como: el coeficiente de par nuon relacion solvente a alimentacion

: | 'y fac Eot‘ de extraccion. _
> Exapl mdr los factores que C\DEEC&E’] a particion de biomaoldeulas. :
o

Ctmstrmr un dmummd de fases pc‘zld sisiemas actosos bifasicos v comprenden sus aplicaciones

ala e\tracunn de profemas.
P Cateular las cc;mcmracmnes de solutos en sistemas de multiples etapas en contracorriente.
Dibujar fas lineas de equi]ibﬁu y operacion y utilizarlas en el caiculo de etapas de equilibrio en
fos %iﬁtemas de extraccion en contracorriente.

Contenido;

Principios de extraccion liquido-tiguido: separacion de fases v equilibrio de particion. cdleule de
etapas en ccmiracorriente Extractores de platos reciprocos. extractores centrifugos.
6. (,ronmm‘rraﬁa izqmda y mism‘emn

Ehjetivos cm! LeL

Elalumno serd capaz de: _

b Escribir, graficar v obtener tos parametros por métodos de regresion de Ias ecuaciones de adsor-
Crom. _

& Derivar os balances de masa de lechos fijos de adsorcién. hacer suposiciones que las simplifi-
quen y resolver las ecuaciones resultantes.

Caicuiér la velocxdac de la onda de choque del avance de uns sotuto cuando se supone una dis-
pessaon despmcmbh en el Lqui fibrio local.

% Derivar los balances de masa para una serie de lechos adsorbedoras agitados.

¢ Evaluar la perforsﬁance cromatogratica por e} andlisis del pico de elusion.

X Predecir las separ‘acioﬁcs cromatograficas de solutos mediante la suposicion de un equilibrio
loca isomi‘mlm v d:spu’smn dc%piccmbie

A 'L\phtal el origen de las bandas de dispersion (spread) en cromatografia y su api!cdcmn ala

'npnmtmcaon de las u)h:mnas

Seleccionar resinas basadas en la guhmica de ia adsorcion de los separandos.

* Utilizar el tamadio de particula v la caida de presion en el cambio de escala de adsorcion y cro-
mamgs’afia..

¢ Utilizar el método de fa longitud no utilizada de columna (LUB) para el cambio de escala de

| adsorbedores de lecho fijo.

i Exceldas
wrhuraied
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e Conocer los equipos de membranas y su esquema de funcionamiento.

o .Ulilizé"r ias.réglas de tas constames de resolucion para el cambio de escala de cromatoarafia de
.z‘iusi_(‘mj . |

X .Seieccionar SYUIPOS Pard separaciones cromatograficas. incluyendo columnas, rellenos. proce-
dimientos de relleno. bombas v desarrolladores de gradientes.

Cemtenido: _

Equilibrio de adsorcian. Dinamics de la columna de adsorcion: adsorcién en lechos fijos: Adsorcidn

en lecho agitado. Efectos de la dispersion en la cromatogratia. Gradientes y modificadores. Tipos de

adsorbentes.: Resinas basadas en sitica: Resinas de base polimérica. Resinas de intercambio ionico:

Cm:.uat(}gi'nﬂa de inferaccidn hidrofobica: Cromatografia de afinidad: IMAC: Cromatogratia de

exclusion. Equipos: Columnas: Procedimientos de empacado: Detectores: Sistemas de fluidos:

bombas. Cambio de escala: Adsorcion. cromatogratia,

7. Segmréa:i(m por membranas y eleciroforesis

Objetivos del tem:

El alummo sera capaz de:
= Comprender los fendmenos de transporte en los sistemas de membranas,

* Conocer la composicion. estructura v morfologia de las membranas.

* Adquirir el concepto de fouling v fos pardmetros (isicoquimicos que influven en el fouling.
“ 'L“omp.render el andlisis del proceso de nwembrana.

Comprender las ecuaciones de transporte para electroforesis.

»  Conocer fos equipos utilizados para las separaciones electroforéticas.

Contenido:

Conceptos de dsmosis inversa, ulratiltracion, microfiltiacion y dialisis. Aplicaciones. Ecuaciones
de transporie de disoiventie v soluto (coeficienie de rechazo): uitrafiltracicn v microfiltracion, os-
mosis inversa. Membranas, caracteristicas: permeabilidad. selectividad {peso molecular de corie),
resistencia. Polarizacion.. Factores que afectan a la resolucién: Presion, flujo tangencial, concen-
racion, pmpieda.des de la disolucion. Instaiaciones de se@araeién.por membranas:. Diafiltracion.

Dialisis. Electroforesis. Ecuaciones de transporte para la electroforesis. Electroforesis capitar v de |
gel equipos v materiales. Electroforesis de peoteinas.. Electroforesis de gel preparativa en discon-
iin u'o'(p(j E): equipo y operacion. Eleciroforesis preparativa de flujo continuo (PCFE),

8. 'Precipim_cién
{)b,"ef.hfr).i' def tenie 3

4 'a@n?scré capaz de:

* Explicar los factores que nfluyen en la solubilidad de las proteinas

o2,

s

< Utilizar fa ecuacion de Cohn para predecir el equilibrio de una solucion {Recuperacion de pre-

cipitacion)
< Identificar las diferentes ¢tapas en el desarrolio de un precipitado.
Q'&Q

= Caleular los tiempos de mezclas en un precipitador agitado. fa cinética de crecimiento limitado
por la difusion de las particulas. v la cinética de agregacion de particula-particula,

s upervisoniis (incumcmos\i,ENARE-..‘x"!xmprmcsmx“.i’mgm_um 2005 bioseparaciones F yB.doc o

< Realizar el balance de particulas como una funcion de su tamafto en un precipitador reactor de

tanque agitado contineo (CSTRY,

& — v . R

van N s
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9. Cristalizacién

Chjetivoy del tena

Elaluimio %eaa Lapaz dc

X E\; slicar las diferencias entre eristalizacion v precipitacion,

< Utlizar ia cméuca de la ley de potencia en la nucleacion primaria v secundaria de los cristales.
s Caleular fa velocidad de nucleacion v crecimicnto de los cristales 4 partir de la distribucion de
lamanos y de experiencias batch.

@ Realizar ¢l analisis ingenieril de un cristalizador batch

o demi esuathas de crisializacion de proteinas.
e Rcaiazdl un u}mbm de mcala de un proceso de cristalizacion,
| Contenido:

rmcnpros de (.fi‘iir,ﬂi.fd(ii(m Cristales: Nucleacion: Crecimiento del umtai Cinética de cristaliza-
cion basadas en experiencias batch, Cristalizadores discontinuos: analisis de dilucion de la cristali-
zacion batch. Proceso de cristalizacion de proteinas. Caleulos de disefio y cambio de escala de cris-
atizadores: Estudios experimentales de fa cristalizacion como base del cambio de escala.

16, Séeado

£l aiumno serd capaz de

D‘l‘

e Estudio del equilibrio en secado. isolermas de sorcion, dpkcacaon al disefio de procesos.

P Calcular las cantidades relativas de agua ligada o no figada en 105 solidos biologicos antes del
secado.

= Seleccionar secaderos de acuerdo con los requerimientos del material sometido a ia deshidrata-
cion: Secaderos de vacid: Estaticos. rotatives, Hofihzadotes, por atomizacion.

Principios del secado de material biologico: Agua en los solidos biold ogicos y en el aire. Equilibrio.

Descripeion de la operacion de secado en: Secaderos de vacio® estaticos y retativos. Liofilizadores,

secaderos por atomizacion. Disefio y cambio de escala de estos secaderos.

Documents and Settings\supervisariMis documentan LINARES\hioprocesos:
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e

it. anna de biopmusm

():’vem o8 del tema:

El alimno F%i-il‘é capaz de:

% imuar un disefio de un pmuso v elegir fa secuencia de operaciones necesarias,
% Establecer un flow-sheet utilizando el concepto de unidades de procedimiento.
H #’Q

* . Ap] icar fos pi’lﬂ&!]ﬂ{)‘% e mgenieria econdmica g los pnmcsus de bioseparacion,

S slabigu.r una carta de especificaciones.

< Diagramar sistemas de conira!l de catidad.

* Apreciar las evaluaciones de impacto ambiental de fos procesos,

Cén!enida.: _

Elapas.de :"écupéracién primaria.. productos intracelulares. Productos extracelulares. 'Etapas de
ré.cup.eracié'n intermedia: Concems'.acic'm de los productos. Frapas ﬁné]es de purificacién, Analisis
dci procesa. Simul'e{cimx del proceso. Estimacian de costos de capital, Estimacion de cosios de ope-
racion. \onma para Ja fabricacion correcta v control de calidad. S:sie,mds de documentacion. Con-
trol de calidad: en el ensave de procesos de productos mmm&droa dezl producto:global Gidentidad
del producto. pureza. concentracion. perfil de contaminantes v actividad del producto), méiedos de

validacion. estudios de estabilidad. programa de control medicambienial, E Eiemplos de tlustracion de

bioseparaciones: Produccion de acido cirrico, Produccion de insulina humana, Produceién de anti-

cherpos monoclonales terapduticos.
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mentos de bmscpdmmonm las téenicas de formulacion v de resolu-
cion de problemas.- ' '

C LA%E DE COLOGUIOS: Se aplicaran los principios de tos diferentes
metodos de separacion a problemas coneretos, haciendo hincapié en las
fecnicas de resolucion de las ecuaciones obtenidas en la formulacion y la
Faplicacion de métodos numéricos gue permitan el uso de programas de
compuiadoras en ta resolucion de los pmblenﬁa&

CLASES PRACTICAS: Se realizaran experiencias en laboratorios o en

planta piloio para demosirar o aplicar los principios de o5 procesos de

separacion
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haios Practicos: se d;}mbdsan :mdname fa presemauon de informes |

STEMA DE EVALUACION | Tran;

escritos sobre los uc.hagm Praciicos realizados. en lo que deberan expli-

Flos | fundamentos teoricos del frabajo !ﬁfdil/dd() los pmwdumcmﬂs
Matematicos k,siddﬂiiu)% utilizados en el analisis de los datos obienidos
en las experiencias v la conclusion alcanzada a partir de la discusion de
Clos resultados,

Clases tedricas v cologuios: la evaluacion se realizara mediante proble-

mas de aplicacion duranie dos exdmenes parciales, en los cuales deberan
demaostrar los conocimientos mediante la resolucion de problemas sobre
temas de la asignatura. £n el segundo parcial se buscara que une de los
problemas camprendas e desarrallo de un sistema de bioseparacion de

un prodicio.

BLIDGRAFIA GENERAL * Betler. Pau A Cussier, EL Mo WelShon Bioseparations Downstreanm

- ' Processing for Biotechnology. John Wileys & Sons {1988).

= Marrigson, Roger G Tedd, Paul: Rudge, Scoit R, Petrides, Demetri P Bio-
sgparation Science and Engineering Oxford University Press, (2003)

* Przybytien, Todd M. Pular, Narahar S and Steele Landon M.. Alternative

bioseparation operations. fife beyond packed-bed chromatagraphy Current

Opinion in Biotechnology 2004, 15:469--478

BLIGGRAFIA UNIDAD 1 * Beller, Paul A, Cussier, EL Hu Werghou Bioseparations: Downstream
: Piocessing tor Biotechnology. John Witeys & Sons. (1988).
* Hafnson, Roger G Todd, Paul, Rudge. Scott R Petrides. Demetri P Big-
. ) ; separation Science and Engineering. Oxford tniversity Press. {2003).
BLII{).G-RAFEA UNISAB 2 T Betier, Paul A: Cussler. £ L Hu, WelShou Bioseparations Downstrear |
o - ' ' ' Processing for Biéfechﬂoiogy‘ John Wilsys & Sons. (18883
= Harrison. Reger G, Todd, 'Paui'.Rudg'e Scott R, Petrides, Demetri P Bio- |
; o _ : separahon Science and Enginsering. Oxford Umversvty Press. (2003).
ﬂi&ﬁ"ﬁﬁﬁ“ﬁ"ﬁmmn 3.- = Betler, Paul A Cussler, E.L. Hu WerShow Bioseparations: Downstream |
o ' .Prccess!reg for Biotechnology. John Wileys 8. Sons. (1988).
* Harnson, Roger G, Todd, Paul: Rudge, Scolt R Petriges, Demetri P.. Bio-
AP _ _ ) _ separation Scence and Engineering. Oxiord University Press. (2003},
L-I@ﬁﬁgﬁ;ﬁ LUNIDAD 4 . * Betler, Paul A Cussler. EL Hu, Wei-Shou, Bioseparations:Downstraam |
DR ' Processing for Biotechnology . John Wileys & Sons. {1588},

Harrison, R'oger G.; Todd, Paut: Rudge, Scott R Petrides, Dametri P, Bio-

s

B - separation Science and Engineering. Oxford Umversity Press. (20@3'}. _
LOGRAFIA UNIDAD 3 1 = Betier, Paui AL Cussier E B by, Wei-Shou, Bioseparations Downstrearn
' Processing for Biotechnology, Jakn Wilsys & Sons. {1988).

. I _ = Harrison, Roger G Todd, P

Rudge! Scott R, Petrides. Defmetri P.. Big-
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Betler. Paul A Cussler E L THe WeiShay, Bnaseparat:'
Processmg for Bfotechnoiogy John Wieys & Sons {19883,
Harrison. RogerG Todd, Paul: Rudge. Scott R Petrides, Demaetri P, Bio-

" separation Sgi ience and Engrneermg Oxford Umversaty Press. (2003)

Hubble John. Biochemical Saparatsons Adsorption and Chromatographic
. _ . . _ Separations. hitp /Awww bath ac uki~cesih/adsorb. htm#backgroung
ﬁuﬁﬁaﬁi?ﬁwﬁﬂfﬁﬁﬁm.‘_f?wﬂ__www_-mBe?&er Pauwl A Clssler E LT HE War Shou Bfoseparatlons Downstream |
o : ' . Processing for Biotechnolegy. John Wileys & Sons, (1988)

i " Harrison, Roger G Todd, Paut Rudge. Scott R.. Petrides. Dematr P Bip- |

separafion Science ang Engmeermg Oxford Umvers:ty Press {2003).

owngiream ;

» Ghosh Raja. Protein bioseparation using ultrafiliration
S o ) Theory Applrcahons and New Developments World Scientific. (2003),
UBLIGGRAFIA UNIDAD § = | <& Betler. Pail A Cussier E L iy . Wei-8hou. Bioseparations Downstiasm

Processmg for Biotechnology. JOhﬂWF[eyS& Sons. (1988).
* Harnson. Roger G Todd. Paul: Rudge, Scoti R.. F’etrsdes Demetri £.. Bio-
- e : segaration Sc:ence and Engmeermg Oxtord Umversgty Press. (2003
EIELF&WT;AMV&)@I&ES”?“”%_ = Betier, Paul A Cussier TELTHG  WenShon Bioseparations Downetrear
' Processing for Biotechnology. John Wileys & Sons. (1988). ;
* Harrison. Roger G, Todd, Paul; Rudge. Scott R Petrides, Dematra P.. Bio-
' separaﬂon Sclence and Engmeenng Oxford University Prass. (2003
LIOGRAFIA UNIDAD 10 | Béiler Paula Cussier, £1 Hu, Wei oy Bioseparations Downsiream |
' o Processing for Biotechnology John Wileys & Sons. (1988).
* Harmson, Roger G, Todd. Paul; Rudge, Scott R, Pemdes Demetri P Bio-

: . ) separation Science and Enginsering. Oxford University Press, {2003).
ig(iﬁﬁﬁﬁiKwi,,lfﬁlmﬁﬁf)“i_iwwm“ ©» Betler Paul A Cussler, EL.Hu. WeiShou Bioseparations Bovrsiass

s Downstrean
Processing for Biotechnology. John Wileys & Sans. {1988},

= Harrison, Reger 6. Todd, Paui: Rudige, Scott R, Petrides. Demetri Bio-
separation Science and Engineering. Oxford University Bress. (2003).

; . * Pairides Demetri . Bioprocess Design and Economics
http heranw, mtesi;gen com (200@)
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