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서론

  SMB 크로마토그래피 장치는 기존의 회분식 크로마토그래피가 갖고 있던 단점들을 보

완하고, 연속적인 분리가 가능한 공정을 수립하고자 연구되기 시작하였다[1].  이러한 

SMB 크로마토그래피 장치는 고정상과 이동상의 역방향 크로마토그래피 process를 실시

하는 도구로써 1961년에 UOP에서 inlet 과 outlet 라인의 주기적인 변화와 column과의 

적절한 연결을 통해 액체상에 대해 고체상이 역방향으로 이동하는 simulate moving이 가

능한 process에 대해 특허권을 받았다[2,3].  이러한 SMB 크로마토그래피는 1960년대 초

반에 석유화학공업에서 para-xylene과 톨루엔을 분리하기 위한 흡․탈착탑에서 이용되었

으며, 식품 산업에서 과당과 포도당을 대규모로 분리하기 위해 산업적으로 대규모 SMB 

기술이 운용되었다.  상용화된 장치로는 미국 UOP사의 100 Sorbex 장치가 있으며, Y-지

올라이트를 흡착제로 하여 알킬-방향족 화합물로부터 para-xylene을 연간 생산량 

100,000톤 규모로 분리하기 위하여 상용화되었다[4,5].  최근 10년 동안 SMB 크로마토그

래피를 이용한 의약품 생산 분야에서 상당한 진전을 보였는데 이것은 SMB 크로마토그

래피가 2성분계의 분리에 탁월한 장점을 보이면서 종전의 라세미 화합물의 형태로 사용

되던 의약품 원료의 chiral 화합물 분리에 급속도로 이용되기 시작하였다. 이러한 2성분 

분리에서의 높은 선택도는 원하는 성분(대부분 단백질)을 고정상에서 확실히 흡착시키기 

때문이다.  SMB는 최소한 2개의 영역(흡착 영역과 탈착 영역)으로 구성되는데 이러한 

서로 다른 조건하에서 생산물의 흡착과 탈착이 이루어지므로 고효율을 기대할 수 있다.  

또한 Nicoud 등에 의하면 생산용 SMB 크로마토그래피를 이용하여 chiral 화합물을 

100-1000g/Kg CSP․day의 속도로 생산할 수 있으며, 기존의 크로마토그래피에 비하여 

상당한 용매절감 효과를 얻을 수 있었다.  또한 SMB 크로마토그래피는 실험실 규모로부

터 년간 100,000톤 내외의 석유화학 규모까지 다양하게 적용할 수 있는 장점도 가지고 있

다[6,7].

  본 연구에서는 6개의 칼럼과 4개의 multi-position rotary valve를 사용한 실험실 규모

의 SMB 크로마토그래피 장치를 디자인하기 위한 효율적인 valve system에 대하여 연구

하였으며, 분석용 칼럼을 통해 여러 가지 파라미터들을 구한 후, SMB 크로마토그래피장

치의 설계변수를 계산하였다.

 SMB chromatography의 이론

  Fig. 1은 SMB 크로마토그래피의 원리를 나타내고 있으며, 6개의 칼럼이 4 부분으로 

구성되어 있다.  SMB 크로마토그래피는 흡착제를 실제로 이동시키지 않고, 칼럼에 연결

된 밸브의 흐름을 이동상의 흐름방향과 같이 주기적으로 바꾸어 이동층 크로마토그래피

와 같은 효과를 나타낼 수 있다.  SMB 크로마토그래피를 조작하는데 요구되는 모든 매
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개변수들은 회분식 크로마토그래피에서의 각 성분의 체류시간으로부터 구해지며, 이와같

은 방법으로 얻어진 값들을 이용하여 

SMB 크로마토그래피가 정상상태로 

조작되도록 최적의 조건을 맞추는 것

이 중요하다[5].

  SMB 크로마토그래피의 모델링은 

단일 칼럼에 적용되는 dynamic 

model로부터 유도될 수 있으며, 칼럼

에 소량의 시료를 주입하는 경우 등

온흡착곡선의 초기 기울기 K는 다

음과 같은 식으로부터 구할 수 있다.

KA=
t R(A)- t 0
t 0

․
ε
1-ε

KB=
t R(B)- t 0
t 0

․
ε
1-ε

   (1)

이때, t 0=
ε․V
Q

이다.

  SMB의 각 부분으로 유입되는 새로운 이동상(eluent)과 혼합물(feed), 배출되는 성분 중 

고정상과 친화력이 약한 raffinate(A), 친화력이 강한 extract(B)의 유속은 Fig. 2에 나타

낸 TMB(true moving bed) 크로마토그래피의 입구와 출구에서 물질 수지식으로부터 계

산되며 다음과 같다(6).  

                                 

 Table 1로부터
Q I

M․K B
=β  

Q II

M․K A
=β

Q III

M․KB
=1/β

Q IV

M․KA
=1/β라고 하면, 이

때 safety factor인 β는 1≤β (KB/KA)이다.  칼럼내에서의 정상상태 물질수지식으로부

터 정리하면, 다음의 식으로부터 SMB 크로마토그래피의 각 zone에서 유속을 계산할 수 

있다. 

Fig. 1. Principle of SMB.

Fig. 2. Schematic diagram of 

TMB.

Table 1. Internal flow rate in TMB.

Zone Physical constant Mathmatical 
expression

Ⅰ B must move upward
QI

M․KB
> 1

Ⅱ A must move upward
QII

M․KA
> 1

Ⅲ B must move 
downward

QIII

M․KB
< 1

Ⅳ A must move 
downward

QIV

M․KA
< 1
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  M=
QF

KB/β- KA․β
      Q

TMB
Rec = Q

TMB
I =β․M․KB

QExt=M․ (KB- KA)․β      QRaf=M․ (KB- KA)/β

            (2)

  Table 1의 M은 TMB에서 고정상의 순환속도이며, Fig. 2에서 하강하는 성분의 flux

인 FB=MC이고, 상승하는 성분 flux인 FA=Q․C가 되고, 이때 C는 고정상중의 성분 

농도, C는 이동상중의 농도이다.

  또한, Van-Deemter식을 이용하여 이론 단 높이를 계산할 수 있으며, 각 칼럼에서 발

생하는 압력강하는 Darcy 식으로부터 구할 수 있으며 다음과 같다.

1/H=
N
L
=

1
a+b․u

, a=A․dp, b=B․dp
2 ,이때 A=2～3               (2)

 ΔP
L
= h k․

36

d p
2 ․ (

1- ε
ε
) 2․μ․u                               (3)

이때, L은 칼럼의 길이, hk는 Kozeny 상수로 약 4.5, dp는 입자의 직경, μ는 이동상의 

점도, u는 이동상의 공탑속도이다.  또한, 각 zone의 위치를 변경하기 위한 switching 

time Δt는 다음의 식으로부터 구할 수 있다.

 Δt=  (1-ε)․ V col/M                                            (4)

 SMB 크로마토그래피 switching valve의 구성

  SMB 크로마토그래피의 switching valve 구성은 각 칼럼과 펌프간에 연속적인 흐름을 

유지하면서, 독립적으로 이동상의 유로를 변경하는데 그 목적을 두고 있다.  따라서, 

SMB 크로마토그래피를 구성하는 하드웨어적인 측면에서 각 칼럼간에 solenoid valve를 

사용하여 유로를 변경시키는 방법과 각 zone 간에 rotary valve를 사용하여 유로를 변경

시키는 방법이 있다.  Solenoid 밸브를 사용하는 경우, 각 칼럼간에 4개씩의 밸브를 사

용하여 각 zone으로의 흐름을 제어하는 방식으로, 정밀한 유로 제어가 가능하지만, 제어

가 어렵고 단가가 비싼 단점이 있다(Fig. 3(A)).  Rotary valve를 사용하는 경우, 4개의 

rotary valve를 적용하여, 유로를 제어할 수 있다.  이것은 rotary valve의 1개 port가 

열려 있는 동안, 다른 port들은 닫혀 solenoid valve의 효과를 나타낼 수 있으므로, 제어

가 용이하고, 적은 단가로써 SMB 크로마토그래피의 구현이 가능하다(Fig. 3(B)).

  Fig. 3. Schematic diagram of 6-column SMB system; (A) with 24 solenoid valves; 

(B) with four 6-way rotary valves.

(A) (B)
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  본 연구에서 제작한 SMB 크로마토그래피 장치는 4개의 12-way multi position rotary 

valve를 사용하여, 각 switching time마다 독립적으로 유로의 제어가 가능하도록 구성하

였으며, 칼럼의 수를 4, 6, 12개 까지 적용할 수 있도록 구성하였다.  또한, 총 5개의 

HPLC 펌프와 recycling pump에 의해 발생되는 흐름에 의한 외부로의 배출을 억제하기 

위하여 raffinate와 extract 펌프에 relief valve를 부착하여 정밀한 유량 제어가 가능하도

록 하였다.  Rotary valve를 사용하는 경우, 유로에 의한 오염이 발생할 우려가 있으나, 

적절할 배치를 통하여 각 zone으로의 유로 변경시 동일한 유로로 각 성분들이 이동하도

록 할 수 있다.

요약

  TMB 크로마토그래피의 물질수지식으로부터 SMB 크로마토그래피의 디자인 파라미터

들을 계산할 수 있으며, 이를 이용하여 6 칼럼 SMB 크로마토그래피 장치를 디자인하였

다.  SMB 크로마토그래피 장치는 4개의 multi position rotary valve를 사용하여 연속적

으로 각 칼럼으로의 유로를 제어할 수 있으며, 효율적인 SMB 크로마토그래피 장치를 구

현할 수 있다.
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