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Czy powlekanie jest
na tyle efekt
1 ekonomicznie,
powinno by¢?

e ROMACO '3 |
Laboratory Manager, ki
Romaco Tecpharm beyond technology

owlekanie jest dzis integralng cz¢scia farmaceutycznej
produkciji tabletek i peletek. Tym niemniej istnieja
pewne problematyczne obszary, w ktérych dotychczas
nie znaleziono adekwatnych rozwigzan. Po czgsci

wrecz zaakceptowano te problemy mimo ze maja
wplyw na niemal kazdy proces powlekania i generujg straty. Do
pewnego stopnia wynika to z zatozenia braku dostgpnych rozwigzar,
cho¢ one istnieja i s3 obiecujace. Innowacyjng odpowiedzig na te
problemy jest zwlaszcza nowa generacja powlekarek.

Méwiac o wyzwaniach w powlekaniu, co do zasady, méwimy
o trzech obszarach: jakosci uzyskiwanych wynikéw powlekania, tzn.
jakosci produktéw, wydajnosci procesu powlekania oraz elastycznosci
powlekarek tabletek, czyli samym procesie.

Jakos$¢ — Jak zapewnic¢ wysokiej jakosci
wyniki powlekania na dluzsza mete?

Jedna z kwestii nasuwajacych si¢ w ramach tematu jakosci produktu
jest zapobieganie wadom — estetycznym, takim jak odbarwienia,
réznicy w kolorach tabletek albo przesunigciom logo, a takze
funkcjonalnym, takim jak pekanie powtoki, pekanie tabletek i erozja
krawedzi lub powierzchni tabletek. Podczas gdy wady czysto estetyczne
mozna czasem tolerowad, to w przypadku naruszenia funkcjonalnosci
produktu cata partia jest zagrozona, a nierzadko zostaje utracona.
W zaleznosci od produktu moze to oznaczaé straty na poziomie
szesciocyfrowym. Dlatego nie jest zaskoczeniem, ze z tym obszarem
borykajg si¢ wszyscy producenci w branzy farmaceutycznej, przy
czym kazdy dziata w oparciu o wiasne procedury. Mimo Ze réznig

si¢ one w szczegdtach, to zawsze majg na celu stabilizacje procesu

powlekania poprzez regularng kontrole parametréw i ich dostosowanie =
w razie potrzeby. Powszechng metoda dla zwigkszenia i uproszczenia
tej kontroli procesu jest aktualnie poprawa technicznej informacji
zwrotnej — tzn. tego, jak dobrze i szybko systemy techniczne dostar-
czajg operatorowi informacji zwrotnej o procesie i jakosci produktu.
Nastepnie operator jest odpowiedzialny za odpowiednia reakgje.
Jest to na pewno dziatajace rozwigzanie, ale czy to wystarczy, by
uzyska¢ faktyczng stabilnos¢ procesu?
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<« 1. Zautomatyzowane procesy 0szczedzajg czas, energie i zawiesi-
ne powlekajaca.

W rzeczywistosci takie podejscie pozostawia relatywnie wysokie
ryzyko bledéw i niepewnosci, poniewaz regulacja i optymalizacja
w procesie powlekania w petni zalezy od wiedzy, doswiadczenia
i mozliwosci operatora. A co jesli nie ma operatora o dostatecznych
kompetencjach ze wzgledu na braki kadrowe na rynku laborato-
ryjnym? A co si¢ stanie, jesli ekspert odejdzie na emeryture albo
po prostu ma urlop i nie ma kto go zastapic? A nawet jesli jest
dostepny odpowiedni operator, co z dtugimi procesami powlekania,
wymagajacymi co najmniej 20 godzin, a tym samym rozciggajacy-
mi si¢ na kilka zmian? Pomijajac te wszystkie scenariusze nawet
najbardziej doswiadczonemu operatorowi nie zawsze fatwo jest
uzyska¢ idealne ustawienia powlekania i §ledzi¢ wszystkie parametry,
zwlaszcza przy zmianach wielkosci partii, ztozonych procesach
powlekania lub wymagajacych produktach, ktére np. sg bardzo
wrazliwe na wilgo¢ lub temperature.

Rozwigzaniem dla tej systemowej niepewnosci jest wigksza
automatyzacja procesu powlekania, obejmujaca nie tylko kontrole
odpowiednich parametréw i informacje¢ zwrotna do operatora, ale
réwniez ich catkowicie automatyczne dostosowanie w miare potrzeby.
Nowa powlekarka z bgbnem perforowanym TPR Optima od Romaco
Tecpharm to potrafi. Monitoruje parametry takie jak temperatura,
wilgotnosé, przeptyw, jakos¢ partii itd., tworzy wstepnie zdefiniowane
optymalne warunki powlekania dla okreslonego produktu a tym
samym minimalizuje ryzyko czesciowej lub catkowitej utraty partii.
Mozna powiedzie¢, ze powlekarka TPR Optima tworzy w pelni
odtwarzalny proces powlekania — niezaleznie od jego stopnia skom-
plikowania. Oczywiscie kompetencje operatora nadal sg potrzebne
i ma on mozliwos¢ recznej interwenci, jesli uzna jg za konieczng.
Jednak mozliwo$¢ niemal catkowitej automatyzacji zapewnia,
ze osigganie stale wysokiej jakosci produktu w tej technologii nie
wymaga obecnosci eksperta. To w pewnym sensie jak autopilot. Ale
jak whasciwie wyglada ta automatyczna samoregulacja? Doskonale
mozna to zaprezentowaé na przy-
ktadzie drugiego gtéwnego obszaru
problemoéw, gdzie automatyzacja
jest réwniez wybranym srodkiem

dla optymalizacji.

Wydajnos$¢ — Jak
proces powlekania
staje sie bardziej
efektywny

pod katem

zasobow i kosztow
oraz bardziej
zroOwnowazony?
Roéznice w wydajnosci procesu
powlekania byty i nadal bywaja
po czesci akeceptowane. Przykta-
dem tego moze by¢ szeroko tolero-
wana ilo$¢ ,,odpadowej” zawiesiny.
Aktualnie standardem jest zaktada-
nie o 50 procent wigcej zawiesiny
niz jest teoretycznie potrzebne do
powlekania produktu, poniewaz
straty na poziomie 40 procent
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2. Nowa generacja powlekarek tabletek — TPR Optima od Romaco
Tecpharm

uznawane s3 za normalne. Przy ,standardowych” powtokach nie musi
to oznacza¢ istotnych strat finansowych, ale w przypadku powtok
funkcjonalnych, np. z API lub kontrolowanym uwalnianiem sytuacja
jest zgota inna. Jednak nawet w przypadku powtok standardowych
istniej koszty ukryte w postaci kosztow czyszczenia i utylizacji, nie
wspominajac o kosztach logistycznych — potrzeba wigcej zawiesiny,
a zatem wigcej trzeba przetransportowac i przechowaé. Poza tym tej
formy ,marnowania zasobéw” oraz ,,oddziatywania na srodowisko”
nie mozna juz bra¢ pod uwage w diuzszej perspektywie, majac
na uwadze zmiany w §wiadomosci zréwnowazonego rozwoju i idace
za nimi regulacje prawne. Producenci muszg reagowa¢ natychmiast
albo zostang z tytu.

Réwniez w tym przypadku odpowiedzig jest automatyzacja,
a méwiac precyzyjniej, zwlaszcza automatyczne dostosowanie aplikacji
zawiesiny i suszenia. Od strony technicznej implementacja do TPR
Optima przebiega w nastepujacy sposob: Wykorzystujac technologie
sonaru, czujniki fal akustycznych stale mierza objetos¢ i nachylenie

3. Powlekarka tabletek TPR Optima od Romaco Tecpharm tworzy w petni odtwarzalny proces
powlekania.
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4, Rozszerzane automatycznie ramie natryskowe z automatycznie
dostosowujacymi sie dyszami natryskowymi umozliwiaja rézne
rozmiary partii produkcyjnej od 10 do 100%.

warstwy produktu, ktéra zmienia si¢ w zaleznosci od predkosci
obracania si¢ bgbna. Jezeli wymagane sa modyfikacje w zakresie
idealnej odlegtosci spryskiwania albo odpowiedniego kata rozprysku,
inteligentny system przeprowadza je z wykorzystaniem ramienia
dyszy z trzypunktowym mechanizmem rozszerzenia w ramach
cigglego procesu — nie trzeba w tym celu zatrzymywa¢ maszyny.
Regulacja suszenia odbywa si¢ automatycznie z wykorzystaniem
prézni wygenerowanej wewngtrz bebna, ktéra moze by¢ zmienna
w zaleznosci od rozmiaréw partii i poprzez automatyczne klapy
wylotowe powietrza, ktére otwieraja si¢ pojedynczo i stale. Pozwala
to na idealnie precyzyjna regulacj¢ toru przeptywu powietrza przez
warstwe tabletek, zapewniajac ze powloka po prostu nie optywa

5. Rozmiar partii oraz nachylenie warstwy tabletek mierzy sie stale z wykorzystaniem technologii
sonaru.
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po produkcie i nie zostaje zutylizowana
bez zastosowania. Aplikacja zawiesiny
bez strat nie jest jeszcze mozliwa, ale
nowe mozliwosci techniczne technologii
powlekania Romaco Tecpharm powoduja,
ze potrzeba tylko od 10 do 15 procent
wiecej powtoki zamiast 40 procent. A to
juz istotna réznica. Jednak ,,czynnik zréw-
nowazenia’ rozwigzan automatyzacyjnych
nie koriczy si¢ na zmniejszaniu strat przy
rozpylaniu i zuzycia wody podczas czysz-
czenia. Powigzane z tym zwickszenie
efektywnosci suszenia oraz mozliwos¢
wprowadzania dopasowania bez prze-
rywania procesu redukuja czas procesu
o cate godziny. Dodatkowa oszczednosé
czasu ma miejsce jeszcze przed wiasciwym
procesem powlekania dzicki drobiazgowej
regulacji i przygotowaniu nowej partii,
poniewaz TPR Optima praktycznie do-
pasowuje si¢ do receptury i powigzanych
z nig parametréw. Oferuje réwniez opcje
pobierania prébek produktu w trakcie procesu. Pozwala to spetni¢
wymogi prawne bez koniecznosci poswigcania czasu. Razem wszystko
to przekiada si¢ na znaczaco nizsze zuzycie energii.

Inng szczegélng cecha tych mozliwosci adaptacii technologicznej
jest niesamowita zmiennos§¢ wielkosci partii w ramach jednej maszyny,
co nie tylko zwigksza wydajnos¢, ale przede wszystkim wprowadza
elastyczno$é, co doprowadza nas do trzeciego obszaru probleméw.

Elastyczno$é — W jaki sposob organizacje
najlepiej moga przygotowac sie

na trendy, zmienne warunki rynkowe

i zmieniajace sie wymagania klientow?
Wszyscy zdajg sobie sprawe, ze procesy powlekania w jakims mo-
mencie muszg zmierzy¢ si¢ ze skalowaniem procedur — w jedng
lub w drugg strong — np.:

*  przy produkeji na rézne rynki
krajowe, typowej dla koncernéw
miedzynarodowych, wielkosci par-
tii trzeba dostosowa¢ do réznych
wymagan rynkowych

* przy koniecznosci walidacji,
a w konsekwencji potrzebie
produkcji do tego celu okoto 10
procent przysztych wielkosci partii

*  przy produkcji na zlecenie, wy-
magajacej wielu réznych wielkosci
partii

*  podczas oczekiwania na przejscie
ze skali laboratoryjnej na pro-
dukeyjng

*  albo kiedy potrzeby rynku po pro-
stu zmieniaja si¢ w czasie. In-
westujac w systemy powlekania
i inne maszyny czesto nie bierze
si¢ pod uwage tego aspektu, cho¢
jest on bardzo istotny. W koricu
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6. Stale otwierajace sie klapy kontrolujg przeptyw powietrza i jego
tor, umozliwiajac precyzyjne procesy powlekania i suszenia, odpo-
wiednio do rozmiaréw partii.

cykl zycia przekraczajacy 20 lat nie jest niczym niezwyktym dla
wysokiej jakosci sprzetu produkeyjnego, a w tym okresie zmiany
w wymaganiach rynkowych sa w zasadzie nieuchronne. Tym
samym mozliwo$¢ skalowania wielkosci partii ma podstawowe
znaczenie dla wszystkich dostawcéw powtok.

Jednak dlaczego skalowanie jest wyzwaniem? Przede wszystkim
aktualnie oznacza dla organizacji konieczno$¢ posiadania co naj-
mniej dwéch maszyn — jednej do produkeji mniejszych rozmiaréw
partii i jednej do wigkszych rozmiaréw partii, poniewaz wigkszo$¢
powlekarek nie dysponuje dostatecznie duzym zakresem zmienno-
$ci wielkosci partii. Zwykle moga maksymalnie zej$¢ do poziomu
40 procent maksymalnej wielkosci partii. Wynikajaca stad potrzeba
dysponowania kilkoma maszynami jest zwigzana z bardzo wysokimi
kosztami inwestycji, wydatkiem energii i duzym zapotrzebowaniem
na miejsce. Dodatkowo parametréw nie mozna po prostu przenies¢
z jednej maszyny na druga, nawet jesli sg tego samego typu i marki.
W konsekwencji konieczne jest wprowadzenie stosunkowo duzej
liczby recznych dopasowan, co znowu wigze si¢ z problemem
zapewnienia wysokiej jakosci i jednolitosci wszystkich produktéw,
niezaleznie od maszyny i wielkosci partii. Nie nalezy tez oczywiscie

zapomina¢ o czasie i pracy zwigzanych z recznym dopasowaniem.

7. Zablokowane dysze natryskowe zostaja wykryte automatycznie
i oczyszczone na miejscu.
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Automatyzacja adaptacji TPR Optima réwniez oznacza tu ruch
w kierunku ulepszen. Dzigki mozliwosci monitorowania i dostosowania
wielkosci partii, powlekarka tabletek uzyskuje rozmiary partii od 10 do
100 procent pojemnosci z wykorzystaniem tego samego bebna. Eliminuje
to konieczno$¢ posiadania wielu maszyn tylko ze wzgledu na rézne
wymogi ilosciowe, czas i pracg zwigzane z ustawieniem prawidfowych
parametréw w réznych systemach oraz ryzyko btedéw i niedoktadnosci.
Co wigcej, nie tylko dotyczy to walidacji i partii o réznych rozmiarach,
ale réwniez zmian objetosci w ramach pojedynczego procesu powlekania,
takich jak powlekanie w kilku warstwach. Mozna twierdzi¢, ze powlekarki
o tym zakresie s juz na rynku od jakiegos czasu, co jest prawda, jednak
zmienno$¢ rozmiaréw partii w tych rozwigzaniach wymagata zmiany
bebnéw i recznych dopasowari, co eliminowato problem zakupu wielu
maszyn, jednak nie ryzyko zwigzane z reczng interwencjg. Co wiccej,
wymiany bebna generowaty dodatkowe koszty pracy i czyszczenia,
w tym przy réznych partiach z tym samym sktadnikiem aktywnym.To
réwniez stalo si¢ w znacznej mierze niepotrzebne z chwilg korzystania
z tylko jednego bebna.

Finalnym aspektem elastycznosci w powlekaniu jest mozliwosé
zmiany samego czynnika powlekajacego bez istotnych zmian tech-
nicznych. Istnieje kilka przyczyn, dla ktérych moze to by¢ konieczne.
Przyktadowo niezb¢dna moze okazac si¢ reformulacja ze wzgledu
na nieuchronne i nagte zakazy komponentéw, tak jak w przypadku
tlenku tytanu (IV), ktéry zakazano w produkgji spozywezej w UE.
Aktualnie poszukuje si¢ adekwatnego substytutu, réwniez dla pro-
dukeji farmaceutycznej. Trendy w kierunku bardziej naturalnych
sktadnikéw, takie jak odejscie od alkoholu na rzecz zawiesin na bazie
wody réwniez moga wymaga¢ modyfikacji receptur.

W tym przypadku ponownie wida¢ atuty zwigzane z automatycz-
nym dostosowaniem parametréw. W wymagajacych poszukiwaniach
nowych receptur eksperci mogg skoncentrowa¢ si¢ na formulacj,
reszt¢ pozostawiajac maszynie. Niezaleznie od tego czasy procesu
si¢ skracaja, co jeszcze bardziej wptywa na racjonalizacje dziatan
BiR, jako ze wigcej préb formulacji mozna implementowaé w danym
okresie. Oszczednos¢ czasu to réwniez istotny temat przy zawie-
sinach na bazie wody, majacych fazy o diuzszym czasie schniecia.
Dzigki efektywniejszemu suszeniu w ramach ,,petnej” automatyzacji
TPR Optima, wplyw nie jest tak silny, jak w dotychczasowych
technologiach. W gruncie rzeczy uzyskanie najlepszego mozliwego
suszenia ma szczeg6lne znaczenie w tym przypadku, poniewaz zbyt
duza wilgotnos¢ jest jednym z gtéwnych czynnikéw wad produktu.

Konkluzja i perspektywy

Jak przedstawiono powyzej, istnieje istotny potencjat optymalizacji
powlekania, z ktérego mozna skorzysta¢ zwigkszajac stopien au-
tomatyzacji. Krétsze czasy procesu, stale wysoka jakos¢ produktu,
oszczednosé czasu, kosztow i zasobow — to tylko niektére z korzysci.
Powlekarki tabletek takie jak TPR Optima, oferujace te mozliwosci
technologiczne to z catg pewnoscig przysztos¢ powlekania i droga
do innowacji: Znalezienie nowych aktywnych sktadnikéw to za-
danie dtugofalowe, w zwigzku z czym wiele nowych produktéw
opracowanych zostanie w ciggu kilku nastepnych lat w drodze
rekombinacji znanych API lub nowych form podawania lekéw.
Powlekanie bedzie odgrywac centralng role w tym przedsiewzieciu.
Bedzie wigeej produktéw z aktywnymi sktadnikami w warstwach
powtokowych i powlekanych produktéw, ktére w przesziosci zwy-
kle nie byty powlekane. Warunkiem wstgpnym dla tych nowych
kierunkéw bedzie automatyka stabilizujaca proces powlekania
i sprawiajaca, ze bedzie on bardziej efektywny i zréwnowazony.
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