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1. Abstrakt

W przemyle farmaceutycznym wykonujegsiviele bada w oparciu o analigsitowa suche;j
formy leku. Nowoczesne optyczno-elektroniczne mgfooimiarowe daj mazliwosé
zastpienia dtugich oraz trudnych analiz sitowych dlaosuwcéw farmaceutycznych w postaci

substancji sproszkowanych.

Dzigki zastosowaniu diod na podczerj&tore mag jednorodm charakterystyk natzenia
strumienia promieniowania, analizator IPS firmy KAW spetnia te wymagania i pozwala

na pomiar zbiorow cstek wielomadalnych nawet o bardzaeudyspersii.

Zaprezentowano zasadziatania analizatora IPS, uktady dozowania dizstancji sypkich o
sklejapcych st i nie sklejajcych sk ziarnach, sposéb wykonania pomiaru, podstaavow

charakterysty& techniczm oraz sposéb opracowania wynikow pomiaréw.
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Przedstawiono kolejne etapy wdaaia analizatora IPS do rutynowych badaboratorium
kontroli jakasci, od weryfikacji przyradu z wzorcami Brticle Size StandardsNIST
Traceable Mean Diameteoraz NIST Sand for Sieve Analyspgo tworzenie kalibracji
analizatora dla konkretnego surowca. Kalibracjaatpkzwala w petni symulowaanaliz
sitowa na przyradzie IPS i przeprowadZarutynowe oceny surowca wgznie w Sposob
elektroniczny. Otrzymuje siwowczas fatwo i szybko petnanaliz statystycza wraz w

wykresami na ekranie komputeragdb w postaci wydrukow.

Zaznaczono rowniedalsze maliwe drogi rozwoju badaprzy pomocy analizatora IPS.

2. Wstep

Obecnie bardzo popularn@ sptyczno-elektroniczne wdzenia laboratoryjne do pomiaru
granulacji substancji. W optycznych sposobach pomigranulacji castek stosuje si

nastpujace metody, ktére wykorzystiyj

» dyfrakcg Fraunhofera

» pomiar w ognisku uktadu optycznego

e pomiar w rownolegtej wizce promieniowania.

Do powyszych metod mma stosowa promieniowanie laserowe i podczerwone. Dkégo
fali promieniowania z diod laserowych i emiaych blisky podczerwié sa zblizone do

siebie i wynosz od 600 do 900 nm.

Dla ukladéw pomiarowych wykorzystigych optyk geometrycza wymagana jest
jednorodné¢ nakzenia strumienia promieniowania, poniew# zapewnia jednorodn

czutas¢ w danym obszarze pomiarowym.
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Promieniowanie z diod na podczerwigest bardziej rownomierne iz diod laserowych.
Przy podobnych gabarytach i mocy zasilania diodypodczerwié sa bardziej wydajne,

poniewa emitup wigksza moc optycza.

Pomiar granulacji substancji proszkowych w rowntdpgriazce promieniowania daje

mozliwos¢ pomiaru zbiorow cgstek wielomodalnych o bardzo akj dyspersii.

3. Zasada pomiaru.

Zasada dziatania analizatora IPS polega na pomiamz@n strumienia promieniowania
podczerwonego, ktory jest rozpraszany przez pojuszase w strefie pomiaru cstki.
Zmiany strumienia promieniowania po obrébce elekittbnej zamienianeasna impulsy
elektryczne rejestrowane przez komputer. Po #ed@niu pomiaru danej prébki wyniki
przedstawiane asza pomog statystycznych parametrow zbioru, jak rowniezkiaddw

réznych wiaciwosci czastek.

Schemat systemu pomiarowego z wykorzystaniem atala IPS jest zamieszczony na

Rys. 1. Analizator sktadaesz czujnika pomiarowego [1] i ukladu pomiarowegh Rktorym
zintegrowany jest elektroniczny uktad automatycandgzowania cistek [3], zapewniagy
ciagtos¢ pomiaru i kontrad koncentracji czstek w przestrzeni pomiarowej. C&t steruje

komputer [5].

Elementem wykonawczym w ukladzie automatycznego owania jest miniaturowa

sprzarka [4] o specjalnej charakterystyce dopasowarejplynnej regulacji przeptywu



powietrza.

Rysunek 1. Schemat systemu pomiarowego z wykonmaigstaanalizatora IPS.

W skfad uktadu dozowania wchagzoznej konstrukcji dozowniki, ktdrych zadaniem jest
rozdzielenie skupionej substancji na poszczegdmstki i doprowadzenie ich do przestrzeni

pomiarowej czujnika. Dozowniki przedstawiorgera Rys. 2.:

> Dozownik automatyczny [6] do pomiaru sypkich subsjao niesklejajcych se¢

ziarnach;

> Dozownik ultradwickowy [7] do pomiaru drobnych ggtek o sklejajcych s

ziarnach.

W analizatorze wykorzystuje esitransport pneumatyczny do przesypaniastek przez
czujnik pomiarowy. Przy prz&iu przez czujnik kada czastka w sposob optyczny zostaje
zmierzona i przy pomocy uktadow elektronicznych t jediczana, Wyniki pomiaru

zapamgtane § w pamgci komputera.



Rysunek 2. Dozowniki analizatora IPS.

4. Sposob wykonania pomiaru.

Specjalnym nabierakiem wsypuje gio gérnego pojemnika dozownika odmierzqorci
substancji sproszkowanej, ktéra za pomo@rzeptywajcego powietrza zostaje

przetransportowana przez czujnik pomiarowy do dgngojemnika.

Po przesypaniu siwszystkich castek wynik pomiaru w postaci rozktadu wieskd czastek

odczytuje st na ekranie komputera lub na wydruku.

5. Charakterystyka techniczna analizatora IPS.

1. Zakres pomiarowy 0,5 do 2.000 pm; przehczany w 4 zakresach;

indywidualnie dopasowany do potrzebytkownika

2. Maksymalny wymiar X
3*6=18 mm;
powierzchni pomiarowej sondy



3. Nierownomiern&t czutcci
2,5%;
powierzchni pomiarowej

4. Predkaos¢ zliczania czstek teoretyczna powrgj 10.000 czstek na sekung

praktyczna narzucona przez automatgkzowania;

5. Liczba klas wymiarowych do 64 (krofidgdiczby 8) lub 256
6. Wymiary przyradu 530*140*450 mm;

7. Cigzar przyradu 12 kg;

8. Zasilanie 220V AC, 50 Hz;

9. Komputer Kompatybilny z IBM PC

6. Wprowadzenie IPS do rutynowych bada laboratoryjnych

Wprowadzenie nowej metody do laboratorium konfatiosci wiaze ze sob szereg istotnych

elementéw, ktdre mugzy¢ spetnione przed wykonaniem pierwszej rutynowejiapa
Nalezy zdefiniow& podstawowe wymagania stawianeagizeniu.

Dla aparatu IPS z firmy KAMIKA podstawowym wymagani jest maliwos¢ zastpienia
diugich oraz trudnych analiz sitowych dla surowcd@wmaceutycznych w postaci substancji

sproszkowanych.

Ustalenie wartéci maksymalnej ranicy pomedzy wynikami tradycyjnej analizy sitowej a
rozkladem olgtosciowym (masowym) uzyskiwanym za pomotPS przedstawito pewdn
trudnas¢. Przygto maksymala wartas¢ réznicy pomedzy dwoma metodami réwnsumie
wzglednych odchylé standardowych dla s@@u niezaleénych analiz sitowych i IPS na

poziomie ufnéci 95%.
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Nastpnym bardzo wznym elementem jest ustalenie doklaghioi precyzji pomiaru
wielkosci srednic casteczek. Uzgodnionae wystarczajca doktadndcia pomiaru wielkdci

srednic ledzie wartd¢ 5 % dla zakresu od 50 do 20Q6h oraz +10 % dla zakresu od 5 do

50um dla kalibracji podstawowe.

Innymi bardzo wanymi elementami specyfikacjizytkownika s: tatwos¢ obstugi IPS-a,
przejrzyste i tatwe oprogramowanie steog prag urzadzenia, maliwos¢ wydruku danych

pomiarowych.

Wszystkie wymagania stawiane przez przysziegdkownika musz by¢ zweryfikowane na

drodze déwiadczalnej.

W tym celu przeprowadzono szereg eksperymentéw areami Rarticle Size Standards

NIST Traceable Mean DiameterazNIST Sand for Sieve Analysis

Badano dokladn@ i precyzg pomiaru srednicy dla wzorcOwNIST Traceable Mean
Diameter o wymiarach od 5 do 1000m. Rezultaty uzyskane dla wszystkich wzorcow

spetniaty postawione wymagania.

WzorceNIST Sand for Sieve Analysisrzyty do zweryfikowania podstawowego wymagania
stawianemu aparatowi IPS. Wykonano po 6 analizkdi@lego wzorca, wykorzystag do
tego celu dziewit sit o wymiarach oczka od 45 do 6. Obliczenia dla sit wykonano za
pomoa arkusza kalkulacyjnego. Wcaee] wykonano take 6 analiz przy wykorzystaniu IPS,
gdzie obliczoncéredni rozktad dla tych substancji wzorcowych. Paméanosrednie wyniki
analiz uzyskane na sitach z odpowiednigrednimi rozktadami uzyskanymi za pomoc

programu Compare.

Poréwnanie dwéch metod tradycyjnej analizy sitoWBjS wypadto pométnie (Rys.3 i

Rys. 4).

Do bada wykorzystano trzy rine wzorceNIST Sand for Sieve Analysis
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Rysunek 3. Wyniki pomiarow wzorca NIST 8010C dlélkacji sferycznej analizatora IPS.
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Rysunek 4. Wyniki pomiaréw wzorca NIST 8010C dléikacji sitowej analizatora IPS.

Poddano take sprawdzeniu program pod wadgm tatwdci obstugi oraz wydruk danych.

Oczywiscie fatwos¢ obstugi” jest pagciem wzgednym. Podczas prac nashn sie
dodatkowe sugestie, co do funkcjonaltioprogramu. Wszystkie sugestie przekazano do

firmy Kamika, ktore zostaty uwzgdinione w nowej wersji oprogramowania.
Aparat IPS firmy Kamika przeszedt podstawowe testyynikiem pozytywnym.

Po tej wsgpnej ocenie tworzoneasposoby pomiaru siych substancji przy wykorzystaniu
IPS. Kada substancja farmaceutyczna ma charakterystychity ¥ ksztalt ziaren, ktore
Moga Sig roznie przesypywa przez sita i mierzy przy pomocy optyczno-elektronicznych

metod i dlatego sposéb pomiaru zHaj substancji jest poddawany rygorystycznemu
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sprawdzeniu podgtem zgodnéci otrzymywanych wynikow z tradycyjnanaliz sitowa. Tak
naleey postpi¢ dla kadej substancji badanej za pomolPS i gdy zajdzie potrzeba to

stworzy¢ nowe kalibracje sitowe dlaznych substanciji.

Dla kilku serii (np. trzy kolejne) danego materiaitykonuje s¢ rozszerzone analizy sitowe.
Mianowicie, liczba tradycyjnych analiz jest zk$zona do szeiu dla kadej serii.
Réwnolegle wykonuje siszé¢ analiz za pomagcIPS. Na podstawie takiego poréwnania jest
wykonana nowa kalibracja aparatu IPS, ktoksizie specyficzna dla danego surowca.
Wszystkie wyniki § poddawane obrdbce statystycznej. Porownanie wynidmiedzy IPS

a sitami lgdzie analogiczne jak dIST Sand for Sieve Analysis

Maksymalna rénica pome¢dzy dwoma metodami nie me by wigksza nk suma
poszczegdlnych wzglinych odchylé standardowych dla s§®u niezalenych analiz

sitowych i IPS na poziomie ufda 95%.

Nalezy zaznacz§, ze do poréwnania wykorzystujee¢snowa, zweryfikowan, kalibrach

aparatu IPS dla danego materiatu.

Po uzyskaniu na tym etapie zadowagch wynikow dla danego surowca ama wykong

szczegOtowe poréwnania.

Wystarczy poréwnywa biezace wyniki analiz uzyskiwane obydwoma metodamiziicéa
pomiedzy nimi musi miéci¢ sig w ustalonych limitach. Po spetnieniu tych wymaga
(opisanych w diym skrocie) mana ocer danego surowca przeprowadzaytacznie na

podstawie pomiarow wykonanych IPS.

Typowy pomiar IPS &dzie mana w przysziéci rozszerzy o drugi (poprzeczny) wymiar
czastek. Przy ayciu IPS pomiardredniej wartéci drugiego wymiaru cstek juz sa dostpne
informacyjnie, ale brakuje wzorcow dla zweryfikaviatego pomiaru i okieniasredniego

ksztattu czastki.



7. Whnioski
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1. Analizatora IPS mma wywat do pomiaru granulacji substancji sproszkowanych

2. Pomiar przy pomocy IPS m® stanowd zrodto dodatkowych informaciji, np. o ksztalcie

czastki, ktére naley wykorzysta w przyszigci
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