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r é s u m é

Les membranes microporeuses sont une alternative aux supports de chromatographie
classique sur colonne. Elles offrent l'avantage de diminuer les ph�enom�enes de diffusion, de
r�eduire les temps de s�ejour et les chutes de pressions, et donc de faciliter la purification
rapide de quantit�es importantes de mol�ecules. Une gamme importante de membranes
chromatographiques mettant en jeu diff�erents m�ecanismes de r�etention des mol�ecules
(�echange d’ions, affinit�e, etc.) est actuellement commercialis�ee. Malgr�e leur succ�es,
l’influence de la g�eom�etrie des modules de chromatographie membranaire reste rela-
tivement peu �etudi�ee du point de vue th�eorique.
Cette �etude men�ee sur la sorption de l’albumine s�erique bovine (ASB) sur une membrane
chromatographique �echangeuse d’ions (type Sartobind Q de la soci�et�e Sartorius Stedim
Biotech-Goettingen, Allemagne), vise �a �evaluer exp�erimentalement l’influence des condi-
tions op�eratoires (d�ebit de circulation, concentrations initiales) sur la courbe de perçage.
Deux types de g�eom�etries diff�erentes (module plan ou module en spiral) ont �et�e utilis�es et
ont permis de mettre en �evidence l’influence du type d’�ecoulement (axial ou radial) sur la
s�eparation. L’�etude exp�erimentale a �et�e conduite sur un syst�eme de chromatographie Akta
Prime (General Electrics, France)
Afin de comprendre les ph�enom�enes observ�es, de pr�edire les performances des diff�erents
modules et de mettre au point un outil destin�e �a l’am�elioration de la conception des
capsules de chromatographie membranaire, un mod�ele math�ematique en MFN
(m�ecanique des fluides num�erique) a �et�e d�evelopp�e et simul�e avec succ�es.
©2015Académiedes sciences. PublishedbyElsevierMassonSAS. This is anopenaccess article

under the CC BY-NC-ND license (http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/).
phenomena, reduce residence time and pressures drops, and thus, facilitate rapid purifi-
a b s t r a c t

Microporous membranes are an alternative to conventional packed columns chromatog-
raphy. They offer the main advantage compared to bulk material to reduce diffusion

cation of large quantities of molecules. A wide range of chromatographic membranes
involving different molecules retention mechanism (ion exchange, affinity, etc…) is now
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commercialized. Despite their success, the influence of the geometry of the membrane
chromatography devices remains relatively unexplored from a theoretical point of view.
This study on the sorption of bovine serum albumin (BSA) on a chromatographic ion ex-
change membrane (type Sartobind Q from Sartorius Stedim Biotech-Goettingen, Ger-
many), aims to experimentally evaluate the influence of operating conditions (fluid
flowrate, initial concentrations) on the breakthrough curves. Two types of geometries
(plane module or spiral module) were used and helped to highlight the influence of the
type of flow (axial or radial) on separation. The experimental study was conducted on an
Akta Prime chromatography system (General Electrics, France). In order to understand the
observed phenomena, to predict the performance of different modules and to develop a
tool for improving the design of membrane chromatography capsule, a mathematical
model was developed in CFD (Computational Fluid Dynamics) and successfully simulated.
©2015Académiedes sciences. PublishedbyElsevierMassonSAS. This is anopenaccess article

under the CC BY-NC-ND license (http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/).
1. Introduction

Les chromatographies membranaires (CM) sont une
alternative aux supports de chromatographie classique sur
colonne. Elles sont bas�ees sur le couplage en une seule
op�eration d’unemembrane de filtration fonctionnalis�ee par
immobilisation d’un ligand connu pour interagir
sp�ecifiquement avec le solut�e d’int�erêt. Les CM offrent
l'avantage principal, par rapport aux autres supports, de
diminuer les r�esistances au transfert de mati�ere, de r�eduire
les temps de s�ejour et les chutes de pressions par rapport
aux colonnes, et donc de faciliter la purification rapide de
quantit�es importantes de mol�ecules. Grâce �a ces avantages,
les CM connaissent un succ�es commercial croissant pour la
purification de biomol�ecules comme les prot�eines, les
acides nucl�eiques, les anticorps monoclonaux, l’ADN plas-
matique pour la th�erapie g�enique, les virus, etc. Une
gamme importante de produits utilisant cette technologie
est actuellement commercialis�ee, mettant en jeu diff�erents
m�ecanismes de r�etention des mol�ecules (�echange d’ions,
affinit�e, interaction hydrophobique, phase invers�ee, etc.) et
diff�erentes g�eom�etries du module membranaire (feuille,
spirale, etc.). Malgr�e ses succ�es dans l’industrie, l’influence
de la g�eom�etrie du module membranaire a �et�e tr�es peu
�etudi�ee. Ghosh et al. (2014) [1] ont �etudi�e la sorption de
prot�eines sur deux modules de CM de g�eom�etries
diff�erentes : un module axial de volume 0,08 mL et un
module radial de volume �egal �a 1,2 L. La comparaison de ces
deux modules a �et�e difficile �a r�ealiser �a cause de la grande
diff�erence entre leurs volumes respectifs [1]. En revanche,
en chromatographie traditionnelle sur billes [2,3], la com-
paraison entre les configurations axiale et radiale a bien �et�e
men�ee. Dans ce cas, aucune diff�erence de performance en
sorption n’a �et�e observ�ee.

Les proc�ed�es de CM sont principalement caract�eris�es
par la forme de leurs courbes de perçage, qui sont influ-
enc�ees par les cin�etiques de sorption et par l’hy-
drodynamique du fluide en circulation. Pour pr�edire en
simulation le comportement des proc�ed�es de s�eparation
par CM, un mod�ele math�ematique est requis. Celui-ci est
g�en�eralement bas�e sur l’�etablissement d'un bilan de mat-
i�ere incluant �a la fois les ph�enom�enes de diffusion, de
convection et d’adsorption, et des quantit�es de mouve-
ment. Les cin�etiques d’adsorption sont souvent
repr�esent�ees, selon les m�ecanismes consid�er�es, par des
mod�eles d’isothermes de Langmuir, Freundlich, bi-
Langmuir, mod�ele de propagation, mod�ele d’encombre-
ment st�erique, etc. en ce qui concerne les membranes
d’affinit�e [4] et les membranes �echangeuses d’ions [5,6]. Le
mod�ele de bi-Langmuir peut être utilis�e lorsque l’on
observe au voisinage de la saturation l’�elargissement des
courbes de perçage indiquant l’existence d’un m�ecanisme
de sorption autre que celui du simple m�ecanisme de
Langmuir �a un seul site de sorption. Ce ph�enom�ene a �et�e
mis en �evidence par Boi et al. (2007) sur la sorption d’IgG
(immunoglobulines de type G) sur une membrane Sar-
toepoxide A2P [7].

R�ecemment, la m�ecanique des fluides num�eriques
(MFN) a �et�e int�egr�ee dans le d�eveloppement du mod�ele de
CM pour permettre de prendre en compte la non-id�ealit�e
des �ecoulements dans les modules des membranes. Ghosh
et al. (2014) ont appliqu�e la MFN sur les deux types de
modules axial et radial sans les comparer du point de vue
th�eorique [1,8].

Cette �etude, men�ee sur l’adsorption de l’albumine
s�erique bovine (ABS) sur une CM �echangeuse d’ion (type
Sartobind Q de la soci�et�e Sartorius Stedim Biotech-
Goettingen, Allemagne), vise �a �evaluer de mani�ere exp�eri-
mentale l’influence des conditions op�eratoires (d�ebit de
circulation et concentrations initiales) sur la courbe de
perçage. Deux types de g�eom�etries diff�erentes (module
plan et module en spiral) sont utilis�es pour permettre de
mettre en �evidence l’influence du type d’�ecoulement (axial
ou radial) sur la s�eparation. L’�etude exp�erimentale est
conduite sur un syst�eme de chromatographie Akta Prime
(General Electrics, France). Un mod�ele math�ematique MFN
a �et�e utilis�e pour simuler les courbes de perçage de l’ABS
sur les modules Sartobind Q et Mini �a partir des param�etres
des mod�eles de Langmuir et bi-Langmuir obtenus dans une
exp�erimentation men�ee en r�eacteur discontinu. Les simu-
lations ont �et�e r�ealis�ees avec le logiciel Comsol Multi-
physics 4.3.
2. Th�eorie

Afin de donner une description appropri�ee du
ph�enom�ene de sorption de la membrane chromatographi-
que, l'ensemble du syst�eme chromatographique doit être
consid�er�e afin de tenir compte de la non-id�ealit�e des flux �a
travers le volume de la capsulemembranaire et les volumes
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externes �a celle-ci, �a savoir les r�etentions liquides dans les
tubes de connexion, la cellule de d�etection, la tête de pompe
et les r�eservoirs d’alimentation, etc. Selon les travaux de Boi
et al. (2007), ces volumes peuvent être mod�elis�es par une
combinaison en s�erie de r�eacteurs id�eaux : un r�eacteur
parfaitement agit�e continu (RPAC) et un r�eacteur piston
(RP) comme illustr�e sur la Fig. 1. Le r�eacteur RPAC est utilis�e
pour repr�esenter la dispersion dans le syst�eme externe et le
r�eacteur RP d�ecrit le retard dû �a l’�ecoulement du fluide dans
ces diff�erents volumes externes.

Dans le module de CM, les champs de vitesse sont
d�etermin�es �a partir de la repr�esentation sch�ematique des
diff�erents modules membranaires. Cette repr�esentation a
�et�e facilit�ee �a partir de la visualisation de l’imagerie par
r�esonance magn�etique (IRM) de chaque capsule mem-
branaire (Fig. 2). Nous avons ainsi pu sch�ematiser les deux
types de modules �etudi�es par une coupe longitudinale en
2D sur l’interface de Comsol Multiphysics 4.3. Les modules
�etant sym�etriques par rapport �a l’axe principal
d’�ecoulement, la simulation sera effectu�ee sur la moiti�e
comme sch�ematis�e sur la Fig. 3. Chaque module comporte
deux zones : une zone d’�ecoulement libre et une zone dite
de capsule membranaire où sont empil�es des feuillets de
membranes microporeuses (Fig. 2 et Fig. 3). Le fluide dans
la zone libre est d�ecrit par les �equations de NaviereStokes
(Eq. (1) et (2)) en r�egime stationnaire et en �ecoulement
laminaire sans force externe appliqu�ee.

2.1. Les �equations de Navier-Stokes

rðu$VuÞ ¼ �Vpþ mV2u (1)

V$u ¼ 0 (2)

où r est la masse volumique du fluide, p la pression, m la
viscosit�e dynamique du fluide, u la vitesse du fluide en
�ecoulement. Ces �equations en coordonn�ees cart�esiennes et
en deux dimensions (x et y) deviennent :
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Fig. 1. Configuration du mod�ele de CM avec la connexion
vux þ vuy ¼ 0 (2-1)

vx vy

ux et uy sont les coordonn�ees du vecteur vitesse u.
La zone de la membrane microporeuse est d�ecrite pour

un fluide incompressible en �ecoulement laminaire et en
r�egime stationnaire par les �equations de Brinkman (Eqs.
(3)-(4)).

2.2. Les �equations de Brinkman

rðv$VvÞ ¼ �Vpþ mV2v� m

k
v (3)

V$v ¼ 0 (4)

avec v¼u/ε la vitesse interstitielle, ε la porosit�e de la
membrane et k sa perm�eabilit�e.

Les �equations (1) �a (4) sont soumises aux conditions
suivantes :

2.3. Les conditions aux limites

Entr�ee du module : �a z ¼ 0 u ¼ 2u
�
1�

�r
R

�2�
(5)

Sortie du module : �a z ¼ L m
�
Vuþ ðVuÞT

�
¼ 0 (6)

où u est la vitesse moyenne �a l’entr�ee, c'est-�a-dire le
rapport du d�ebit d’alimentation �a la section de passage, R le
rayon de la section droite �a l’entr�ee du module.

Le transfert des solut�es est d�ecrit par :

e dans les retentions liquides :

vC
vt

þ u$VC ¼ DaV
2C (7)
e dans le lit poreux de membrane :

vC
vt

þ u$VC ¼ DaV
2C � ð1� εÞ

ε

vq
vt

(8)
u repr�esente les vitesses issues des �equations de
NaviereStokes et de Brinkman, q est la quantit�e de solut�e
adsorb�ee par la membrane. Ce terme est nul lorsque le
d’un RP, d’un RPAC et du module de CM en s�erie.



Fig. 2. Imageries par r�esonance magn�etique (IRM) des capsules membranaires : (A) Sartobind Q75 , (B) Sartobind Nano 1 ml.
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solut�e n’a pas d’affinit�e avec les ligands greff�es sur la
membrane. La r�esolution des Eqs. (7) �a (8) est soumise aux
conditions aux limites suivantes :

Entr�ee du module : �a z ¼ 0

CðtÞ ¼ Csortie
RP ¼

�
0 t < tRP

C0 t > tRP

���� (9)

Sortie du module : �a z ¼ L VC ¼ 0 (10)

dCRPAC
sortie C � CRPAC
dt
¼ sortie

tRPAC
(11)

C est la concentration moyenne en solut�e �a la sortie du
module de chromatographiemembranaire, tRPAC et tRP sont
les temps de s�ejour moyen respectivement des r�eacteurs
RPAC et RP.

Les param�etres tRPAC et tRP sont identifi�es par optimi-
sation �a partir d’une exp�erimentation �a blanc, c'est-�a-dire
sans sorption avec de l’ac�etone. La routine SNOPT de
Comsol Multiphysics 4.3 est utilis�ee dans ce cas.

La simulation de la courbe de perçage C/C0 en fonction
du temps, a �et�e effectu�ee avec les Eqs. (1) �a (11) auxquelles
il faut joindre les cin�etiques. Les mod�eles de Langmuir
(Eq. (12)) et de bi-Langmuir (Eq. (13)) sont compar�es dans
cette �etude.
Fig. 3. Image reconstruite des modules axial (A) et radial (B) �a partir de l’IRM en se
libre en gris et les zones membranaires en violet.
2.4. Isotherme de Langmuir

vq
vt

¼ ka$C$ðqm � qÞ � kdq (12)

Dans l’�equation de Langmuir, ka et kd sont respective-
ment les constantes de sorption et de d�esorption, qm est la
capacit�e maximale de sorption.
2.5. Isotherme de bi-Langmuir

vq
vt

¼ vq1

vt
þ vq2

vt
(13a)

vq1
vt

¼ ka1Cðqm1 � q1Þ � kd1q1 (13b)

vq2
vt

¼ ka2Cðqm2 � q2Þ � kd2q2 (13c)

Dans l’�equation de bi-Langmuir, la sorption s’effectue
sur deux sites diff�erents associ�es �a deux �energies
diff�erentes de sorption et deux m�ecanismes diff�erents. La
quantit�e sorb�ee correspond �a la somme des quantit�es
sorb�ees sur chacun des sites repr�esent�es par les indices 1 et
2. Les constantes ka, kd et qm avec les indices 1 et 2
ction longitudinale. La morphologie est rep�er�ee dans les zones d’�ecoulement
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correspondants ont, pour chaque site, la même significa-
tion que dans le cas du mod�ele de Langmuir �a un seul site.

Les coefficients des mod�eles de Langmuir et bi-
Langmuir ont �et�e d�etermin�es par ajustement para-
m�etrique �a partir d’exp�eriences r�ealis�ees s�epar�ement en
r�eacteur discontinu ou batch.
3. Mat�eriels et m�ethodes

Les modules de CM utilis�es dans ces �etudes sont des
modules Sartobind. Ils comportent des membranes
�echangeuses d’anion avec l’ammonium quartenaire comme
ligand greff�e sur leur surface. Trois diff�erentes tailles du
module axial ont �et�e �etudi�ees : Sartobind Q15, Q75 et Q100
et trois tailles �egalement du module radial : Sartobind
Nano-1mL, Nano-3mL et, Mini. L’ASB en poudre avec une
puret�e � 98,0% provient de la soci�et�e MP Biomedical
(France) et a �et�e dissoute dans 10 mM de la solution
tampon de phosphate �a pH 7,0 pr�epar�ee �a partir du
m�elange de K2HPO4 et KH2PO4 (Sigma Aldrich, France).
Toutes les manipulations ont �et�e r�ealis�ees avec le syst�eme
chromatographique liquide : Aktaprime-Plus (General
Electric, France). La courbe de perçage �a blanc a �et�e obtenue
lors d’une exp�erience men�ee avec une solution d’ali-
mentation en ac�etone �a 5%vol. La solution d’ASB est
aliment�ee sur le module de CM �a une concentration initiale
de 2,00 mg.mL�1 et un d�ebit d’�ecoulement de 10,0
mL.min�1. Les courbes de perçage ont �et�e mesur�ees en
ligne par absorption UV �a une longueur d’onde de 280 nm.
L’ASB adsorb�ee a �et�e r�ecup�er�ee en augmentant la force
ionique du milieu avec la solution tampon saline NaCl 1M
dilu�ee dans la solution de phosphate. L’influence des con-
certations initiales d’ASB et des d�ebits d’�ecoulement a �et�e
�etudi�ee. Pour caract�eriser les performances de l’adsorption
d’ASB sur les diff�erents modules chromatographiques, la
capacit�e de sorption dynamique �a 10% de la concentration
initiale (CAD10%) a �et�e calcul�ee par l’Eq. (14). �A la fin de
l’exp�erience, la proc�edure de nettoyage et de r�eg�en�eration
de la membrane a �et�e effectu�ee suivant les proc�edures du
manuel de Sartobind.
Fig. 4. Influence de la concentration initiale sur la capacit�e de
CAD10% ¼
Zv10%
0

ðC0 � CÞdV � C0V0 (14)

4. R�esultats et discussions

4.1. Capacit�e dynamique de sorption

Une s�erie d’exp�eriences est men�ee en faisant varier le
d�ebit d’alimentation de 5 �a 30 mL.min�1. Nous n’observons
pas d’�evolution de la capacit�e de sorption dynamique �a 10%
(CAD10%) par unit�e de volume pour chaque type de module
�etudi�e, �a savoir les modules Sartobind Q15, Q75 et Q100
pour la configuration axiale, Sartobind nano-1mL, 3 mL et
mini pour la configuration radiale. Les valeurs obtenues
sont d’environ 33, 22 et 19 mg.mL�1, respectivement pour
les trois modules axiaux et 30, 25 et 20 mg.mL�1 pour les
trois modules radiaux. Ces r�esultats confirment l’avantage
qu’ont les CM de fonctionner �a des d�ebits d’�ecoulement tr�es
importants, avec une bonne performance de sorption des
prot�eines. Le transfert massique dans ces modules de CM
est domin�e par le mouvement convectif, ce qui permet
d’op�erer �a des d�ebits plus �elev�es que dans une chroma-
tographie classique. L’influence des concentrations initiales
d’ASB est montr�ee sur les Fig. 4-A et Fig. 4-B pour les
modules axiaux et radiaux. La CAD10% augmente signi-
ficativement avec la concentration initiale d’ASB. Elle est
�egale �a 19,00 et 21,00 mg.mL�1 de capacit�e �a la concen-
tration de 0,5 mg.mL�1 pour Sartobind Q15 et Nano-1mL
respectivement. �A la concentration initiale de 8,0
mg.mL�1, la CAD10% s’�el�eve �a 59,4 et 58,4 mg.mL�1, ce qui
correspond �a l’am�elioration de la performance d’adsorption
de CM de 213 et 178 %. La concentration des prot�eines est
donc un facteur important pour l’augmentation de la
capacit�e d’adsorption.

D’un point de vue g�eom�etrique, la plus importante
capacit�e par unit�e de volume de membrane a �et�e obtenue
avec le module dont la hauteur du lit de membrane est la
moins importante : Sartobind Q15 (0,8mm) pour le module
axial et Sartobind Nano-1mL (4,0 mm) pour le module
sorption CAD10% des modules axiaux (A) et radiaux (B).



Tableau 1
Les param�etres optimis�es des isothermes de Langmuir et bi-Langmuir.

Mod�ele cin�etique d’adsorption Param�etres optimis�es du mod�ele

1 Langmuir ka ¼ 0,043 ml.mg�1.s�1

kd ¼ 7,49 � 10�5 s�1

qm¼223,81 mg.ml�1

2 bi-Langmuir ka1 ¼ 0,0498 ml.mg�1.s�1

kd1 ¼6,74 � 10�5 s�1

qm1 ¼ 172,718 mg.ml�1

ka2 ¼ 0,0062 ml.mg�1.s�1

kd2 ¼7,49 � 10�6 s�1

qm2 ¼ 74,022 mg.ml�1
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radial. Avec l’augmentation de la hauteur du lit de mem-
brane sur Sartobind Q75 (4,0 mm) et Sartobind Nano-3mL
(8,0 mm), la CAD10% par unit�e de volume est moins
importante. Cette diminution de la CAD10% sur Sartobind
Q75 est estim�ee �a 20% compar�ee au r�esultat du module
Sartobind Q15. C’est la raison pour laquelle l’extrapolation
des modules de CM est limit�ee, car la diminution de la
capacit�e de sorption des prot�eines a �et�e observ�ee avec
l’augmentation de la hauteur de lit dans les deux types de
modules.

Ces r�esultats sont en accord avec ceux obtenus par le
fournisseur de Sartobind, qui a �etudi�e �a un d�ebit de 10 mL/
min l’adsorption de l’ASB dilu�e dans la solution tampon de
Tris/HCl �a pH de 7,5. Leurs r�esultats sont d’environ 12-13
mg pour Sartobind Q75 et 29e30 mg pour Sartobind
Nano-1mL.
4.2. Simulation num�erique

Les profils de vitesse sont obtenus �a partir de la
r�esolution des �equations de NaviereStokes et de Brinkman
sous Comsol Multiphysics 4.3 pour un d�ebit de 5,0
mL.min�1. Cette r�esolution, de même que celle de l’en-
semble des �equations diff�erentielles consid�er�ees, est bas�ee
sur la m�ethode des volumes finis. Le maillage du domaine
de r�esolution est r�ealis�e sur Comsol Multiphysics. Les
champs de vitesse r�esultant de cette simulation ont �et�e
ensuite int�egr�es dans les �equations de bilan de mati�ere
coupl�ees aux cin�etiques de sorption pour la simulation du
ph�enom�ene de sorption. Pour des raisons de sym�etrie
axiale, cette simulation est r�ealis�ee sur la moiti�e dumodule.
Les r�esultats issus du calcul sont illustr�es sur la Fig. 5 pour
les modules Sartobind Q75 et Sartobind Nano-1mL. Pour le
module axial Sartobind Q75, les vitesses sont quasi
homog�enes sur toute la zone membranaire ; en revanche,
sur la zone d’�ecoulement libre, �a l’entr�ee et �a la sortie du
module, une distribution non id�eale de l’�ecoulement est
observ�ee. La vitesse moyenne des fluides est de 5,87� 10�3

cm.s�1. Pour le module radial Sartobind Nano-1mL la
vitesse moyenne est beaucoup plus �elev�ee (5,39 � 10-2

cm.s�1), la distribution des vitesses est plus homog�ene
dans la zone d’�ecoulement libremais non id�eale que dans la
Fig. 5. Champs de vitesse issus de la simulation num�erique du mod�ele de l
zone membranaire. Ces r�esultats nous montrent que la
circulation des fluides est am�elior�ee avec le module radial,
qui permet d’atteindre des vitesses plus importantes et
donc des temps de contact plus courts.

Les param�etres tRPAC et tRP du mod�ele de la MFN ont �et�e
optimis�es �a partir de l’essai �a blanc, ces variables prennent
en compte la dispersion et le volume mort du syst�eme
externe. Avec le module Sartobind Q75 et au d�ebit de 5
mL.min�1, les valeurs suivantes sont obtenues :
tRPAC ¼ 29,1 s et tRP ¼ 55,2 s. La diffusivit�e Da ¼ 4,06 � 10�9

m2.s�1 est calcul�ee �a partir de la corr�elation de Polson
appliqu�ee �a une solution de prot�eine tr�es dilu�ee [9]. Le
mod�ele MFN a �et�e simul�e avec les diff�erentes cin�etiques de
sorption (Langmuir et bi-Langmuir) pour pr�edire les
courbes de perçage �a la condition de sorption des prot�eines.
Une �etude pr�ealable faite en faisant varier les valeurs de Da
montre que cette derni�ere a une influence n�egligeable sur
le transfert. Sa valeur pour les prot�eines sera fix�ee �a celle de
l’ac�etone. Les param�etres des cin�etiques de sorption des
mod�eles de Langmuir et de bi-Langmuir sont r�esum�es dans
le Tableau 1. Les r�esultats issus de la simulation compar�es
aux valeurs exp�erimentales sont repr�esent�es sur la Fig. 6.
Nous observons que le mod�ele de Langmuir pr�edit
pr�ecis�ement la courbe de perçage jusqu'�a 70% de la con-
centration initiale d’ASB avec le module Sartobind Q75.
L’�ecart entre les r�esultats exp�erimentaux et th�eoriques
apparaît sur la fin de la courbe de perçage lorsque la
membrane arrive �a saturation. Cet �ecart est corrig�e avec le
mod�ele de sorption de bi-Langmuir qui suppose l’existence
de deux sites de sorption avec des vitesses de sorption
a MFN sur le module Sartobind Q75 (A) et le module Nano-1mL (B).



Fig. 6. Simulation num�erique des courbes de perçage d’ASB avec les
diff�erents mod�eles des cin�etiques de sorption sur le module Sartobind Q75.
Les conditions op�eratoires sont un d�ebit d’�ecoulement de 5,0 mL/min et une
concentration initiale d’ASB de 2,0 mg/mL.
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diff�erentes. Ce mod�ele sera retenu pour la suite de notre
�etude. Afin de valider notre mod�ele, nous avons simul�e
dans les mêmes conditions de d�ebit d’alimentation, avec les
mêmes param�etres de sorption, le module Sartobind Nano-
1mL. La Fig. 7 montre les r�esultats exp�erimentaux et
simul�es. Les performances du mod�ele de MFN permettent
de pr�edire pr�ecis�ement les courbes de perçage sur les deux
g�eom�etries du module. Les diff�erences de vitesse
d’�ecoulement et la non-id�ealit�e de la distribution du fluide
proviennent des g�eom�etries des modules. Ces effets ont
une influence sur les courbes de perçage.

4.3. Courbes de perçage aux diff�erentes conditions
op�eratoires

Pour cette partie, diff�erentes conditions op�eratoires sont
appliqu�ees pour l’obtention des courbes de perçage. Sur le
module Sartobind nano-1 mL, l’influence des d�ebits
Fig. 7. Comparaison entre les courbes de perçage exp�erimentales et celles issues du
1mL (B). Les param�etres des cin�etiques de sorption sont identiques pour les deu
concentration d’ASB de 2,0 mg/mL.
d’�ecoulement sur la sorption de même que l’influence des
concentrations initiales ont �et�e �etudi�ees. Les d�ebits sui-
vants : 5,0 10,0 20,0 et 30,0 mLmin�1 ont �et�e test�es, pour
une concentration initiale de 2,00 mg.mL�1. Pour ce qui
concerne les concentrations initiales, elles sont de 2,00,
4,00 et 8,00 mg.mL�1 au d�ebit d’alimentation de
5 mL.min�1. D’une façon g�en�erale, on observe que l’allure
des courbes de perçage n’est pas modifi�ee par les d�ebits. La
courbe de perçage apparaît plus tôt, avec un d�ebit plus
�elev,�e ce qui est normal car le temps de contact est r�eduit.
Le ph�enom�ene de sorption est tr�es rapide et efficace dans la
CM, ce qui permet d’optimiser la productivit�e et le temps
des proc�ed�es de purification des prot�eines. Lorsque les
concentrations d’ASB augmentent, les temps de sorption
diminuent. Les op�erations pr�eliminaires (s�edimentation,
filtration, etc.) qui permettent de concentrer les prot�eines
sont de ce fait importantes afin d‘augmenter la capacit�e de
sorption sur la CM.

Pour la simulation des courbes de perçage aux diff�erents
d�ebits d’�ecoulement Q, les param�etres de sorption (ka, kd)
sont corr�el�es au d�ebit :

ka ¼ ka;5
Q
Q5

(15)

kd ¼ kd;5
Q
Q5

(16)

Q10 est le d�ebit de r�ef�erence de 5 ml.min-1, ka,5 et kd,5 sont
respectivement les constantes d’adsorption et de
d�esorption d�etermin�ees aux d�ebits Q5 et indiqu�ees dans le
Tableau 1.

�A travers ces relations des �equations cin�etiques de
Langmuir, les r�esistances aux transferts de mati�ere ainsi
que les limitations par la cin�etique sont regroup�es dans les
constantes d’adsorption et de d�esorption. Cela ne modifie
en rien l’�equation de l’isotherme d’adsorption en r�egime
statique puisque la constante d’�equilibre thermodynami-
que n’est pas affect�ee par les d�ebits. D’ailleurs nos r�esultats
mod�ele de MFN sur le module de Sartobind Q75 (A) et de Sartobind Nano-
x modules. Les conditions op�eratoires sont un d�ebit de 5,0 mL/min et une



Fig. 8. Comparaison des courbes de perçage obtenues aux diff�erents d�ebits
d’�ecoulement par la simulation num�erique de MFN et les r�esultats exp�eri-
mentaux sur le module Sartobind Nano-1mL. La concentration initiale d’ASB
est de 2,0 mg/mL.

Fig. 9. Comparaison des courbes de perçage obtenues �a diff�erentes con-
centrations initiales : 2,0 4,0 et 8,0 mg/mL par la simulation num�erique de
MFN et les r�esultats exp�erimentaux sur le module Sartobind Nano-1mL. Le
d�ebit d’alimentation est de 10 mL/min.
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sont en accord avec les travaux publi�es par van Beijeren
et al. [10], qui relient leurs constantes �a la vitesse
d’�ecoulement du fluide par une relation lin�eaire.

Les constantes du mod�ele de bi-Langmuir sont adapt�ees
en tenant compte de ces relations. Grâce �a cette m�ethode,
les courbes de perçage th�eoriques ont pu être simul�ees aux
diff�erents d�ebits pour les deux configurations de modules.
La comparaison avec les r�esultats exp�erimentaux est faite
dans les Figs. 8. et 9. La performance du mod�ele de MFN
permet d’observer pr�ecis�ement la pr�ediction des courbes
de perçage aux diff�erents d�ebits. De plus, ce mod�ele permet
d’obtenir de bons r�esultats sur les courbes de perçage aux
diff�erentes concentrations initiales (Fig. 9). Aucune modi-
fication des param�etres de la cin�etique d’adsorption n’est
n�ecessaire lorsqu‘on passe d’une g�eom�etrie �a l’autre.

5. Conclusion

Ce travail a permis de clarifier l’influence du type
d’�ecoulement (axial ou radial) sur la s�eparation dans la
chromatographie membranaire �a partir d’�etudes exp�eri-
mentales et th�eoriques. Unmod�ele de laMFN a �et�e �etabli sur
lesmodules de CM, ce qui permet de pr�edire pr�ecis�ement les
r�esultats aux diff�erentes conditions op�eratoires et d’opti-
miser ces proc�ed�es. La performance de la CM est confirm�ee
avec une bonne capacit�e de sorption �a d�ebits importants.
L’extrapolation des modules de CM �a l’�echelle industrielle
sur les deux g�eom�etries d’�ecoulement : radial et axial est
limit�ee, car la capacit�e de sorption diminue avec l’augmen-
tation de la hauteur du lit membranaire. Le module radial
semble plus appropri�e pour l’extrapolation �a l’�echelle
industrielle car il offre une surface de transfert plus impor-
tante. Ainsi, l’�epaisseur du lit du module radial peut rester
relativement faible pour un volume d’op�eration plus
important, ce qui permet une bonne capacit�e de sorption.
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