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1. Uvod

Granulaci se obecné oznacuje proces spojovani
Castic jemnych praskt do vétsich aglomeratu, které obvyk-
le vykazuji vys$si porozitu. Divodem granulovani prasko-
vych smési je dosazeni vét§si a rovnomérnéjsi velikosti
Castic. Zgranulovana smés umoziiuje popt. zlepsuje table-
tovani, briketovani, baleni, vytlacovani a stlacovani mate-
riald, snizuje prasnost pivodnich smési a umoziuje vyro-
bu materiald s pozadovanymi fyzikalnimi vlastnostmi,
napf. hustotou a rozpustnosti.

Granulace je Siroce vyuzivana ve farmaceutickém
pramyslu pii tabletovani 16¢iv'. Ukolem granulace je zajis-
tit vyrobu tablet pozadovanych vlastnosti, hlavné pevnosti,
rozpadu a odéru tablet. V procesu mokré promichavané
granulace se nejprve sucha smés ucinné latky a pomoc-
nych latek dikladn€ promichd a nasledné zvlh¢i rozpousté-
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dlem, pfipadn€ pfedem pfipravenym roztokem pojiva.
K rozpousténi pojiva se nejcastéji pouziva voda, pojivo
tvori napt. kollidon (polyvinylpyrolidon) nebo pfedzelova-
ny $krob. Intenzivnim hnétenim vlhké lepivé smési docha-
zi postupné béhem né€kolika minut k tvorbeé granuli.

Pii zevrubném hodnoceni procesu mokré granulace
by se mohlo zdat, Ze optimalizace provoznich parametri,
pfenos dat z laboratorniho nebo poloprovozniho métitka
do provoznich podminek a fizeni procesu nejsou obtizné
ulohy. Pfi mokré granulaci totiz neprobihaji chemické
reakce ani fazové premeény, relativné kratky proces neni
doprovazen intenzivni vyménou tepla. Soucasné je po
chemické strance pfisné kontrolovana a stabilizovéna kva-
lita pouzivanych surovin. Ve skute¢nosti je vSak mokra
granulace mimofadné citlivd na velikost a tvar krystali
ucinné latky, na zplsob postiiku a mnozstvi pridavané
kapaliny, teplotu vsadky (zejména s ohledem na rychlost
rozpousténi nékterych pojiv), rychlost otacek michadla pfi
hnéteni granulované smési a na mife zaplnéni nadob gra-
nulatord. Vysledkem proménlivosti uvedenych faktort je
rozdilnd rychlost granulace u jednotlivych vsadek, ktera
komplikuje v provoznich podminkach fizeni a hlavné opti-
malni ukonceni procesu.

2. Mechanismus mokré granulace

Mokré granulace pfedstavuje komplex simultanné
probihajicich a vzdjemné se ovliviiujicich procest. Nejdu-
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procesu je granulovany material slozen pirevazné
z jemnych suchych ¢astic, které pii promichavani aglome-
ruji pouze vlivem elektrostatickych a van der Waalsovych
sil. Jakmile je praskovad smés zvlhcena, vznikaji zarodky
vlhkych granuli. Naslednym hnétenim vlhké smési obsa-
hujici rozpusténé pojivo dochdzi k intenzivnimu rastu
a zpevinovani granuli. Soucasné vSak v promichavané smé-
si probihd rozpad granuli, zvla§t€¢ téch nejvétsich.
V zavérecné fazi mokré granulace piechazi granulovana
smés do pseudostacionarniho stavu, charakterizovaného
pfibliznou rovnovahou procest ristu a rozpadu granuli.
Vysledkem jsou relativné pevné, stiedné velké granule.

Vznik a rlist granuli

Granule vznikaji béhem procesu granulace nukleaci
a zvétiuji se spojovanim nebo vrstvenim® (obr. 1). Ke
vzniku granuli dochazi jiz pti homogenizaci suché prasko-
vé smési a hlavné béhem pridavani kapaliny do promicha-
vaného prasku. Rist granuli je soustfedén predevSim do
faze intenzivniho hnéteni vlhké smési.

Vznik zarodki granuli v suché praskovité smési je
disledkem tfeni mezi Casticemi a vysvétluje se obvykle
ucinkem elektrostatickych a van der Waalsovych sil.
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Obr.1. Vznik granuli nukleaci, spojovianim a vrstvenim, roz-
pad granuli fragmentaci, odérem a drolenim

Jakmile je suché praskového loze zvlhéeno kapalinou
(vlhéivem), dochazi na zakladé vzniku kapalinovych mist-
ki k tvorbé zarodki vlhkych granuli. Nukleace mtize pro-
bihat dvéma riznymi mechanismy®*. Pokud dochézi ke
kontaktu pevnych c¢astic s jemnymi kapkami vlh¢iva, pfi-
Inou kapky vlh¢iva k povrchu ¢astic. Pokud jsou naopak
kapky vlh¢iva vétsi nez pevné Castice, nukleace probiha
vnofenim mensich ¢astic do vétsi kapky.

Pti spojovéani granuli se stfetnou dv€ mensi granule
a vytvoii jednu vetsi granuli. K spojovani dochazi vlivem
rozpusténého pojiva a €aste€né i samotného vlh¢iva. Spo-
jovéni granuli proto ovliviiuje predevsim lepivost a mnoz-
stvi pojiva.

K rustu granuli dochazi také vrstvenim — nalepova-
nim drobnych castic na povrch vétsi granule. Stejné jako
na spojovani granuli maji i na vrstveni dominantni vliv
vlastnosti a mnozstvi pojiva.

Rozpad granuli

Opakem ristu granuli je jejich rozpad®. Rozpad mize
nastat drolenim, fragmentaci nebo odérem (obr. 1). Na
rozdil od rlstu granuli mohou v§echny mechanismy rozpa-
du probihat nejen v granulatoru, ale i pfi suSeni nebo pfi
nésledné manipulaci s jiz usugenym granulatem®.

Srazky granuli s hlavnim michadlem popf. se st€nou
granulatoru vedou nejcastéji k rozpadu granuli drolenim.
Granule se vlivem narazu rozdroli zpét na jemnéjsi Castice.

Fragmentace je zplsobena pfevazné ucinkem seka-
cich nozi umisténého na boku plasté granulatoru. Sekaci
nuz rozd€luje velké granule na dvé mensi granule.

K odéru dochazi vlivem vzdjemné kolize granuli,
kontaktem granuli s michadlem a se sténou granulatoru.
Z povrchu atakované granule se oddéluji jemné Castice a
zaroven se pozvolna zmenSuje a méni tvar piivodni granu-
le.
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3. Promichavané granulatory

K mokré granulaci 1é¢iv se v pramyslu pouzivaji
hlavné michané granulatory, fid¢eji granulatory s fluidnim
lozem’. Na rozdil od fluidnich granulatort, které mohou
zaroven plnit funkci suSarny nebo slouzit k obalovani
tablet, jsou promichavané granulatory vyuzitelné jen pro
mokrou granulaci nebo pouze pro homogenizaci smési
latek.

Promichavany granulator tvoii vélcovitd, v horni ¢asti
koénicky zuzena nadoba o objemu asi 0,1 aZ 1,2 m®, opatie-
na dvéma typy michadel (obr. 2). U dna granula¢ni nadoby
je umisténo hlavni, velké lopatkové michadlo, které zajis-
tuje pri 80 az 200 otackach/min homogenizaci vsadky,
promichéni s vlh¢ivem a hnéteni granulované smési. Dru-
hé, relativné malé michadlo s ostrymi sekacimi nozi a s
2500 az 3000 otackami/min je upevnéno ve svislé poloze
na boku granulatoru. Kromé zrychleni promichavani gra-
nulované smési ve vertikdlnim sméru se toto michadlo
uplatiuje hlavné pfi rozmélnovani hnétené hmoty na gra-
nulédtova zrna. Ve viku nadoby granulatoru je otvor pro
nastfikovani kapaliny, kterd je do granulacni nadoby do-
pravovana peristaltickym ¢erpadlem.

4. Priubéh a Fizeni granulace

Rizeni a optimalni ukon&eni provozni granulace je
obvykle zaloZeno na sledovani ptikonu motoru hlavniho
michadla, ktery je umérny odporu granulované smési,
a také na vizualnim posouzeni vysledného granulatu obslu-
hou®. Z hlediska Fizeni 1ze proces mokré granulace rozdglit
do 4 stupni:

1.V prvnim stupni, pocate¢ni homogenizaci, se nejprve
suchd 0¢inna latka promichava s praskovitymi po-
mocnymi latkami. Jednotlivé slozky smési se dokona-
le promisi a zaroveni se rozdrobi piipadné hrudky.

Obr. 2. Schéma promichavaného granulatoru; 1 — granulacni
nadoba, 2 — hlavni michadlo, 3 — sekaci noze, 4 — ptivod kapali-
ny, 5 — pohon granulatoru, 6 — vypoustéci prostor
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Otacky hlavniho michadla jsou v této fazi nastavova-
ny pouze v rozmezi 80 az 100 otacek/min.

V dal$im stupni granulace dochazi k postiiku prasko-
vého loze vlh¢ivem popt. roztokem pojiva pfi nezme-
nénych otackach hlavniho michadla. Kapalina je do
granulované smési vstfikovana tryskou umisténou
ve viku granulatoru. V této fazi dochazi ke smoceni
povrchu c¢astic a jejich naslednému spojovani
v disledku kapalnych mustkli mezi praskovitymi ¢as-
ticemi.

Nasleduje druha faze homogenizace vedena stale pfi
nizkych otackach hlavniho michadla. Kapalina je
béhem tohoto stupné rovnomérné distribuovana do
celého objemu granulované smési. Pfi nerovnomérné
distribuci kapaliny by mohlo dochézet k saturaci pou-
ze Casti vsadky a granule vice nasycené by mély ten-
denci rast rychleji nez sussi granule. Vysledkem by
byla nezadouci, silné nerovnomérna distribuce veli-
kosti ¢astic granulované smési.

V poslednim stupni granulace se obvykle skokové
zvySuji otaCky hlavniho michadla na 150 az 200 ota-
¢ek/min. Tim je zajisténo intenzivni hnéteni granulo-
vané smési a nasledny rist a zpevilovani granuli. Gra-
nulace je obvykle ukonéena na zéklad¢ dosazeni urci-
té hodnoty pfikonu motoru hlavniho michadla.

Vznik, postupné zvétSovani a zpeviiovani granuli
béhem procesu mokré granulace lze sledovat vizudlné
(obr. 3). Pokud neni granulator ihned po dosazeni optimal-
ni hodnoty pfikonu motoru hlavniho michadla vypnut,
prechazi systém s relativné konstantni velikosti granuli
v pomérné kratké dobé do nestabilniho stavu (obr. 4). Vy-
tvoii se hutna kompaktni vrstva, ktera klade silny odpor
pohybu hlavniho michadla a obvykle vytazuje z ¢innosti
sekaci noze. Vznikly granulat je znehodnocen, ptipadné
musi byt pouzito specialniho mlynu, ve kterém se vzniklé
hroudy rozmélni pro nasledné suseni.

5. Prikon motoru hlavniho michadla
Dosazeni urcité hodnoty pfikonu nebo pfirdstku pii-

konu motoru hlavniho michadla je pro detekci optimalniho
konce granulace v provoznich podminkach vyuzivano
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Obr. 4. Pfegranulovana smés

pfedevsim pro relativni jednoduchost a spolehlivost této
méfici metody’. Béhem granulace piikon motoru roste
jako dusledek zvySujiciho se odporu michané smési
v diisledku postupné se tvoficich hutnych granuli. Ptiklad
Casové zavislosti ptikonu motoru hlavniho michadla je
uveden na obr. 5. Pfi postiiku granulované smési dochazi
k mirnému nardstu pfikonu z divodu tvorby zarodki gra-
nuli. Prudky narist piikonu ve stupni vlastni granulace je
zpusoben skokovym zvySenim otdcek hlavniho michadla
a exponencialni nariist v zdvérecném stupni granulace
intenzivni tvorbou hutnych granuli. Jakmile pfikon dosah-
ne urcité hodnoty, je proces granulace ukoncen.

Piikon motoru hlavniho michadla granultord je ob-
vykle méfen wattmetrem ptipojenym k motoru michadla.
Hodnoty jsou zaznamenavany pocitatem a pro kontrolu
1ze ptikon také vizudlné odecitat z analogového méticiho
pfistroje vestavéného v ovladacim panelu. Nespornou vy-
hodou meéfeni piikonu je jeho zavislost pouze na mife
zgranulovani smési. Pfipadné zkraceni nebo naopak pro-
dlouzeni doby granulace napf. vlivem rozdilnych fyzikal-
nich vlastnosti zpracovavanych surovin nema proto na
prikon motoru vyraznéjsi vliv.

Obr. 3. Vzhled smési béhem procesu mokré granulace; a) granulovana smés po zvlh¢eni, b) polocas granulace, ¢) konec granulace —

optimalni slozeni granulované smési
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Obr. 5. Casovy profil p¥ikonu motoru hlavniho michadla p¥i
granulaci; P — ptikon motoru, t — ¢as, H, —prvni faze homogeni-
zace, V — vlhéeni, H, — druha faze homogenizace, G — vlastni
granulace

6. Teplota granulované smési

Béhem procesu mokré granulace dochazi podobné
jako u méfeni piikonu k nartistu teploty'®. Granulovana
smés se pii hnéteni zahiiva predevsim nasledkem disipace
mechanické energie hlavniho michadla. Na druhé stran¢
prechazi ¢ast tepla pres sténu granulatoru do jeho okoli.

V provoznich a poloprovoznich podminkéch je teplo-
ta granulované smési obvykle méfena odporovym teplo-
mérem umisténym na vnitini stran€ plaSt¢ granuldtoru.
Takto snimané hodnoty teplot jsou vsak ¢asto velmi ne-
ptesné z divodu znacéné tepelné setrvacnosti ¢idla. Na-
hradnim zplisobem méfeni tepelnych projevi pfi homoge-
nizaci a granulaci je méfeni teploty vnéjsich povrchi stén
granulatori''. Tato metoda je zaloZena na ovéfeném pred-
pokladu, ze odpor k pfestupu tepla na vnéjsi stran¢ granu-
latoru (rozhrani sténa-vzduch) je fadové vEtsi nez odpor na
stran¢ vsadky (rozhrani sténa-granulovana smés) a odpor
tenké ocelové stény granulatoru. Lze proto predpokladat,
ze teplota vsadky a stény granulatoru je velmi podobna.
K méfeni teploty plasté granulatoru je vhodny odporovy
teplomér s velmi rychlou odezvou. Umisténi ¢idla teplo-
méru ve spodni ¢asti granulatoru byla uréena na zakladé
ur¢eni maxima teplotniho pole na plasti granulatoru infra-
cervenou termokamerou.

Ukazka teplotniho profilu je na obr. 6. Béhem faze
homogenizace je teplota vsadky téméi konstantni. Teplota
vyrazn€ stoupa vétsinou az pii postiiku granulované smési,
tzn. pti zhutiiovani michané smési. Po zvyseni poctu ota-
¢ek hlavniho michadla a pfi souvisejici intenzivni tvorbé
granuli v zav€ru vlastni granulace zacne teplota podobné
jako prikon motoru hlavniho michadla prudce narustat.

Teplotu granulované vsadky by bylo moZné pouzit
podobné jako piikon motoru hlavniho michadla k detekci
optimalniho ukonceni granulace. Teplota vsadky vSak neni
tak citlivym ukazatelem stupné zgranulovani smési jako
pfikon motoru. Navic je imérnd dobé vlastni granulace
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Obr. 6. Casovy profil teploty granulované smési; T — teplota, t
— Cas, Hy — prvni faze homogenizace, V — vlhéeni, H, — druha
faze homogenizace, G — vlastni granulace

vsadky, kterd vykazuje v bézné provozni praxi znacny
rozptyl (bézn€ napt. 8 az 15 minut). Teplota by se mohla
uplatnit jako detektor optimalniho ukonceni granulace
pouze v piipadé, ze by byly disledné stabilizovany vsech-
ny vlastnosti zpracovavanych surovin a mnozstvi ptidava-
ného vlh¢iva v jednotlivych vsadkach.

7. Citlivost mokré granulace na vlastnosti
ucinné latky

K vyrobé& daného 1éiva se Casto pouziva Gc¢inna latka
od riznych vyrobct. Pokud G¢inna latka tvofi hlavni sou-
Cast 1é¢iva, maji jeji vlastnosti dominantni vliv i na pribéh
mokré granulace. U ucinnych latek se urCuje tvar castic,
distribuce velikosti Gastic, sypna a setfesna hustota®'%.
V ramci poloprovoznich testd v Zentivé a.s. bylo zjiste-
no'"", 7e chovani granulované smési je odlidné jednak pfi
pouziti G¢inné latky od rdznych vyrobct, jednak pti odbé-
ru uéinné latky z riznych mist skladovacich obalt.

Uc¢inna latka od riznych vyrobci

Priklad vlastnosti uc¢inné latky od dvou riznych vy-
robci je uveden v tab. I. Z tabulky je zifejmé, ze se jedna
z fyzikalniho hlediska o zcela odlisné latky. Z mikrosko-
pickych fotografii na obr. 7 plyne, ze krystaly ucinné latky
od vyrobce ¢. 1 maji pravdépodobné dusledkem uziti riz-
nych zplisobll krystalizace jehliCkovity a Castice ucinné
latky od vyrobce €. 2 spiSe kulovity tvar. Jehlickovity nebo
kulovity tvar krystald je tak pti¢inou nizsi popf. vyssi syp-
né hustoty ucinnych latek, zaroven vsak jehlickovité ¢asti-
ce vykazuji vétsi specificky povrch nez ¢astice kulovité.

Distribuce velikosti ¢astic uc¢inné latky od obou vy-
robctl je znédzornéna na obr. 8. Uinna latka od vyrobce
¢. 1 obsahovala vétsi podil velmi jemnych ¢astic do 90 um
na rozdil od ucinné latky s ptrevladajici velikosti Castic
mezi 125 az 250 pm od vyrobce €. 2 .
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Obr. 7. Vzhled krystala u¢inné latky od riiznych vyrobci;
vlevo — vyrobce €. 1, vpravo — vyrobcee €. 2

Tabulka I
Vlastnosti u€inné latky od dvou riznych vyrobct

Vyrobce €. Sypna hustota, Setfesna hustota
[g1] [g17]
1 505 625
2 595 725

OdliSny tvar a rozdilna distribuce velikosti ¢astic jsou
klicovymi parametry urcujicimi optimalni mnozstvi vlh¢i-
va". Vétsi mnozstvi kapaliny vyzaduje u&inna latka od
vyrobce €. 1, ktera ma vyssi podil Castic s vétsim specific-
kym povrchem. K smoceni takového povrchu je tudiz nut-
né veétsi mnozstvi vlhéiva. Opacné vlastnosti vykazuje
ucinng latka od vyrobce €. 2. Tyto zavéry byly potvrzeny
Casovymi prubchy piikonu motoru hlavniho michadla
ateploty vsadky bc¢hem poloprovozni granulace obou
ucinnych latek se stejnym mnozstvim vlh¢iva (obr. 9 a 10).
U smési s ucinnou latkou od vyrobee €. 2 doslo ve fazi
vlastni granulace béhem kratké doby k prudkému nartstu
pfikonu motoru. Na druhé stran¢ se velmi kratkd doba
granulace projevila pouze mirnym nartstem teploty granu-
lované smési. Zatimco pro smes s ucinnou latkou od vy-
robce ¢. 1 bylo pridané mnozstvi vlh¢iva z hlediska pribeé-
hu granulace optimalni, relativné mensi specificky povrch
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Obr. 9. Casovy profil pfikonu motoru hlavniho michadla p¥i
poloprovozni granulaci smési s ucinnou latkou od riznych
vyrobci; P — piikon motoru, t — Cas, == vyrobce €. 1, — vyrob-
cec.2
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Obr. 10. Casovy profil teploty vsadky pii poloprovozni granu-
laci smési s uc¢innou latkou od riiznych vyrobcii; T — teplota,

t — Cas, == vyrobce ¢. 1, — vyrobce €. 2
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Obr. 8. Distribuce velkosti ¢astic cinné latky od riznych vyrobcet; w — hmotnostni podil ¢astic, d — velikost ok sita, vlevo — vyrobce

¢. 1, vpravo — vyrobce ¢. 2
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Obr. 11. Porovnani distribuce velkosti ¢astic ucinné latky odebrané z riiznych mist skladovych obali; vlevo — horni vrstva soudku,

vpravo — dno soudku

ucinné latky od vyrobcee €. 2 vedl k piebytku vlhciva, a tim
1 ke vzniku nekvalitniho, pfili§ vlhkého granulatu.

Velikost ¢astic v riznych mis-
tech skladovacich obalut

Za Gcelem posouzeni vlivu mista odbéru ucinné latky
ze skladovacich obalii na distribuci velikosti ¢astic byly
odebirany vzorky G¢innych latek z horniho okraje, stfedu
adna 50 kg skladovacich soudkd'"". Uginné latky mély
mirn¢ hrudkovity charakter a jiz pouhym vizudlnim posou-
zenim obsahovala vétSina vzorkt ze dna obalti méné hru-
dek a vice jemnych c¢éstic. Na obr. 11 je uveden piiklad
vysledku sitovych analyz vzorkd odebranych z horni vrst-
vy a dna soudku. Ve vzorku ze dna soudku je vySsi podil
jemnych ¢astic nez ve vzorku z jeho horniho okraje. Prici-
nou rozdilné distribuce velikosti ¢astic je pravdépodobné
segregace Castic podle jejich velikosti béhem dopravy
a manipulace s obaly.

Rizna distribuce velikosti ¢astic ucinné latky ve skla-
dovacich obalech vyrazné ovlivni priubéh granulace po-
dobné jako tvarova a rozmérova rtznorodost ¢astic Géin-
nych latek od riiznych vyrobctl. Uinna latka ze dna obalu
s vyS§im podilem jemnych c¢éstic nez z horniho okraje
bude mit vétsi specificky povrch castic a vyZzadovat tak
vétsi pridavek vlh¢iva. Negativni vliv segregace Céstic
v obalech je v provoznich podminkach eliminovan pouzi-
tim relativné velké vsadky, zahrnujici obvykle obsah n€ko-
lika soudkd ucinné latky. Rozdilné chovani a vysledné
vlastnosti granulované smési se vSak mohou projevit pfi
odbéru mensiho mnozstvi G¢inné latky ze skladovaciho
obalu pro malé varky ¢i pro laboratorni nebo poloprovozni
experimenty.

8. Pienos dat z poloprovozniho granulitoru do
provozniho méritka

Optimalni sloZeni granulované smési, mnozstvi prida-
vané kapaliny a optimadlni provozni parametry jsou
v primyslové praxi obvykle zjistovany v poloprovoznich
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granulatorech'*!'> geometricky velmi podobnych provoz-
nim aparatim. Pro uspéSny pfenos dat z poloprovoznich
do provoznich podminek by vsak méla byt zachovana
nejen geometrickd podobnost granulatort, ale zajistén také
stejny stupen zaplnéni pouzitych granulatord, stejna obvo-
dova rychlost hlavniho michadla, stejné pofadi a trvéani
jednotlivych stupnii granulace.

Priklad porovnani ptikonovych a teplotnich profila
v provoznim a poloprovoznim granulatoru pii granulaci
identické suroviny je uveden na obr. 12 a 13. Casovy pro-
fil pfikonu motoru hlavniho michadla se pohybuje u kaz-
dého granulatoru v jiné oblasti hodnot, vykazuje riznou
stabilitu a tvar jako dusledek odlisného zptisobu méfeni
pfikonu motoru. Narust teploty vsadky je naopak velmi
podobny v provoznim i poloprovoznim méfitku'®. I kdyz
pomér povrchu a objemu granulatoru je u provozniho zafi-
zeni mensi neZ u poloprovozniho granulatoru, vzhledem
k téméi adiabatickému rezimu granulatord (viz. kap. 6)
neovlivituje tento pomér vyrazné celkovou bilanci tepla.

9. Zavér

Meéfeni piikonu motoru hlavniho michadla predstavu-
mokré promichavané granulace a detekce dosazeni opti-
malniho sloZeni granulované smési. Sledovat lze i teplotu
vsadky, kterd vSak neni tak citlivd na aktudlni stav granu-
lované smési jako piikon a je navic zavisld na celkové
dob¢é promichavani smési. Na druhé strané pfili§ maly
nebo naopak pfilis velky naridst teploty béhem granulace
indikuje nedostate¢né nebo naopak prebytecné zvlhceni
granulované smési.

Volba optimalniho mnozstvi vlh¢iva a nasledné i pri-
béh mokré granulace 1€Civ jsou silné ovlivnény tvarem a
velkosti ¢astic uc¢innych latek. Rozdily v tvaru a velikosti
Castic lze oCekavat nejen u stejnych surovin od jednotli-
vych vyrobcd, ale i u stejnych Sarzi ucinnych latek
v riznych mistech skladovacich obalu.

Uspé&sny prenos dat z poloprovoznich do provoznich
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Obr. 12. Porovnani ¢asovych profili prikonu motoru hlav-
niho michadla v provoznim a poloprovoznim granulatoru;
P — pfikon motoru, t — ¢as, == provoz, — poloprovoz
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Obr. 13. Porovnani ¢asovych profili teploty granulovanych
smési v provoznim a poloprovoznim granulatoru; . T — teplota,

podminek vyzaduje geometrickou podobnost granulatorti a
také zajisténi stejného stupné zaplnéni pouzitych granula-
tord, stejné obvodové rychlosti michadel a shodného pora-
di a délky trvani jednotlivych stuptiti granulace.
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The authors resume the most important knowledge on
the mechanism, course and control of industrial wet
granulation of pharmaceuticals in stirred granulators.
Measurement of main impeller power input, conditions
and consequences of heat transfer in granulation, sensiti-
vity of the process to the shape and size of particles of
active substance and transfer of data from a pilot-plant
granulator to plant conditions are discussed more in detail.
The most reliable method of monitoring the course of wet
stirred granulation and for detection of the optimum state
of granulated mixture is the measurement of main impeller
power input. In addition to the input, also the batch tem-
perature can be monitored which, however, depends more
on the total time of stirring than on the actual state of the
granulated mixture.The selection of an optimum amount of
moisture and, subsequently, also the course of wet granu-
lation are affected by the shape and size of particles of
active substances. Their shape and size can differ with
manufacturers and also depending on storage package. The
successful data transfer from pilot-plant to plant conditions
requires not only geometrical similarity but also the same
process parameters.



