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Die Generatoren besitzen zudem Schutzkondensatoren, die zu den
Uberspannungsableitern des Feinschutzes parallel geschaltet sind, und
als Mullpunkischutz einen weiteren Ubzrspannurgsableiter. Schiiess-
lich sind die Statoren mit verstirkten Orlitherm-Isolationen ausge-
riister. Die Polrider sind sogenannie Kettenlfufer mit eingeschobenen
Polen und Dérmplerwick'ung. Bei Stillegung einer Maschinengruppe
dient ging pneumatische Einrichtung dem Abbremsen des Rotors
Mit der gleichen Varrichtung, aber untar Verwerdung von Druckdl,
wird der Rotor bei Revisionen angehoban.

Fiir den automatischen Brandschutz sorgt eire nosmale COL-An-
lage, deren Handauslosung vem Maschinensaal aus erfolzen kann.
[m itbrigen dienen die lolgenden Vorkehrungen dem Schutz und der
Uberwachung der Maschinen:

Automatische Abschaltung mit Alarm bei max. Strom, max,
Spannung, Stator Erdschluss, Stator Differenzstrom, Windungs-
schluss, Erreichung der zweiten Gefahrenstufe der Lagerthermostaten
und bei steilen Temperaturgradienten des Spurlagers.

Alarm bei Rotor Erdschluss und thermischer Uberlast.

Temperatur-Ferniiberwachung  simthicher Lager, der Stator-
cizen, der Statorwicklung und der Statorluft (kalt ‘'warm).

[Die Generatoren weisen Eigenventilation und Rickkihlung der
Luft in Wasserkithlern auf. Die grossie abzufithrende Verlustlestung
betrigt 340 KW, Ein Teil wird in der kalten Jahreszéit mil einer
Ventilationsaniage zum Eeheizen eines grossen Teiles des Maschinen-
hauses verwendet,

Drig 11-kV-Schaltanlage ist mit zwei Sammelschienen ausger istef,
cie je an zwei Stellen auftrennbar sind. Eine Eigenbedarfsanlage um-
fasst eine 11009/380-V-Trafoanlage mit zwei separat und natiichch
beliifteten Transformator=n von je 300 kVA sowie eine 380-V-Verteil-
anlage, in welcher alles vorgzkehrt ist fiir die spitere Einspeisung
durch eing MNotstrom-Dicselanlage von etwa 250 kV A, Direkt neben
dem Maschinensanl liegt der Kommandoraum mit allen wichtigen
Steuerungs-, Liberwachungs- und Messeinrichtungen.

Mlit dem Wasser aus einer Kithlwasseranfage werden die Gene-
ratorumluft, das O der kombinierten Trag- und Fithrungslager und
dasjeriige der Turbinenregler gekiihlt Fir die Generatorkithler wird
aufbercitetes Flusswasser verwendet. Die librigen zu kithlenden Stellen
haben Umlaufkihlung; die Rickkithlung erfolgt ebentalls mit Flupss-
wasses. Als Reserven stehen eine Einspzisung aus der Wasserversor-
gung der Smser Werke sowie ein Reservoir mii einem Inhalt von
10 m? zur Verfiigung., Zwei Bolrlochpumpen mit einer Leistung von
je 2000 1fs bei 14 m Gegendruck fordern das im zentralen Pumpen-
schacht zusammenfliessende Wasse® in den Unterwasserkanal

Der Maschimensaolkran ist fiir cing grosste Tragkmft von 30t

Die Gefriertrocknung von Arzneimitteln

Y¥on Faul Stricker, cipl. Ing., 3asel
Vortrag, gahalten am 13 Oktober 1965 an der Kaltetagung 1965 in

Dig Gefriertrocknung, auch Lyophilisation genannl, ist ein Ver-
fuhrer., durch das eine eingefrorene Substanz bei tieler Temperatur und
verringertem Druck durea Sublimation getrocknet wird, Dieses Ver-
fahren stellt die schonendste Art der Trocknung dar und schiiesst
dank der biefenn Temperaturen, bei denen es vorgeht, schidigende
Einwirkungen wie Oxydation. Fermentation usw. weilgehend aus.
Es wird seit Beginn dieses Jahrhunderts fiir die Konservierung von
Mikreorganismen angewandt. Wihrend  des zweilen Weltkrieges
wurde es mit Erfolg fir die Trocknung grosser Mengen Blutplasma
eingesetzt, welches dadurch auch gzlagert werden konnle, Mach dem
Kriege hat die Gefriertrocknung weitere Anwendungsgebiete erabert,
unter anderem solche in der pharmazeutischen und in der Nahrungs-
mittel-Industrie, In der chemisch-pharmazeutischen Industrie konnte
dadurch ein wichtiges Problem ge st werden. Es gibt verschiedene
Produkte, dic im gelosten Zustand nich: haltbar sind und deshalb in
fester Form geliefert werden miissen. Die Menge Feststoff (st hierbei
meistens so gering. dass eine Dosierung mit den tiblichan Vorrichtun-
g2n nicht méglich ist. Daher werden in diesen Fillen die Feststode in
Wasser gelost, die Ampullen mit der Lsung gellillt und anschlictsend
durch Gefriertrocknung cas Wasser ausgeschicden, Dizses Verfahren
hat den Vorteil, dass die Losung anmittelbar vor der Abfiillung in
die Ampullen sterilfiltriert werden kann. Fecner weist das auf diese
Weise erhaltene, genau zugemessene Trockengut die Form eines Eoch-
pordsen, schr wassergierigen Gebildes auf, was bei der Aufbereitung
fiir den Gebrauch von grosser Wichtighkeit ise.
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bemessen. Mit ihm kiénnen, ausse- den beiden Maschinergruppen,
atich die beiden moglicherweise spiitar einzubauenden Umlaufschiitzen
und die Entwisserungspumpen bedient werden., Montageifinungen
in den verschicdenen Biden ermiglichen den Einsatz des Kranes bei
Arbeilen in allen unter dem Maschinensaal gelegenen Stockwerken.

Im Maschinenhaus sind insgesamt drei voneinander unabhingige
Kiima= bzw. Ventllatfonvanfagen éingebaul. Eing dient der Klimati-
sierung des Biirotraktes, eine zweite der Beliiftung des Maschinen-
saales und des darunterlizgenden Stockwerkes sowie der Beheizung
dieser Raume im Winter, und eine dritte Anlage sorgt fii; die Beliiftung
und Entfenchtung der urterwasserseitigen Kellerriiume, damit diese
als Lager fiir das notwendige Ersate- und Revisionsmaterial verwendet
werden kinnen,

Die zweite Anlage verwendet wahrend der kalten Jahreszeilr die
Abwii-me der zwei Generatocen. Zu diesern Zweck wird an zwei
Stellen Warmluft aps den Generatorgruben angesopen, wihrend
gleichzeitig die Kithlleistung der Luftkiihler der Generatoren ver-
ringer: wird. Diese Warmluft mit einer Temperatur von etwsa 30°C
wird in einen Kanal unter dem Maschinensaalboden gefihrt und steigt
dann durch hinter der Glasfassade ausniindénde Bodenoffnungen in
den Maschinensaal, Dank der vorgeschenen grossen Ausirittsgeschwin-
digkeit streicht die Luft langs der Glaswand hoct, verhindert so die
Bildung ven Schwitzwasser und wilzt gleichzeitie die ganze Lufi-
masse des Maschinensaales um. Die Abluft fliesst durch vergitlerte
Eodendffnunger. ins erste Untergeschoss, durchstromt dieses und wird
schliesslich wieder von der Ventilationsanlage angesogen. Dort
wird sie in ¢iner Filteranlage gereinigt und dann den Generatoren
aufl der untern Seite wieder zugefithrt, Die untere Abdeckung der
Geeneratoren weist sechs symmetrisch angeordnete Cffnungen auf,
durch welche dic Luft von uaten her in diz Mitle des Generators
gzlangt. Ein Blindboden aus Aluninium verhindert das Entweichen
der Luft nach unten, Wihrend der warmen Jahreszeit dient die Anlage
ausschliesslich der Beliiflung der Zentralenriume ohne die Gene-
ratorenluft einzubezichen.

La der Kommandoraum und die darfiberliependen Bilrorfiume
sogemannie gelfangens Raume sind, war fir deren Beliiftung und Be-
heizung cine cigene Klimaanizge ecford=rlich, welche im Winter die
Luft teils aus dem Freien, teils sus dem Maschinensaal ansaugt,
filtriert, erwiirmz:, befeuchiet und nach dem Durchstrimen der Riume
in den Maschinensaa. zurlickgibt, Auch digse Anlage sorgt im Sommer
lediglich fiir die Belifiung der angeschlossensn Riume.

Adresse des Verfassers: J. Lem, dipl. Ing. ETH, Svoldergl. 2, Skille-
bekk., Oslo, Morwegen.
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Das Verfahren stiitzt sich aufl die Eigenschart des Wassers, bei
welchom - auch n Festform, d. h. onterhalb des Tripzlpunktes, ein
Dampfdruck varhanden ist. Ddes wird in Bild | ersichtlich, wc die
Spannungshurve von Wasser dargestelll ist. Daraus ergibl sich, dass
sobald der Druck unterhalb 4,58 Torr liegt. ein Ubergang aus der
festen Phase, d. h. ohne Durchschreiten der flissigen Phase, stattfindet.
Dieser als Sublimation bekannte Uberzang ist mit einem Wirme-
bedarf verbunden, dessen Grisse temperatur- und druckabbingig ist.
Im Bereich, in dem sich die Gefriertrocknung asspielt, betrigt die
Sublimationswii-me rd. 700 keal/ke verdampftes Wasser,

In Bild 2 Bt ein Gelriertrocknungsapparal schematisch darge-
stellt. Er besteht aus einer Kammer A, worin sich das zu trocknende
Giut in gef-orenem Zustand befindet, Diese Kammer ist von emem
Wirmereservoir umgeben, welches dem Gut die erforderliche Subli-
mationswiirme abgibt, Im Teil B des Apparites st ein Kondensator
eingebaut. Die beiden miteinander verbundenen Kammern sind Gber
ein Ventil an ¢ine Vakuumpumpe angeschlossen. Tst das Ventil ge-
schlossen und befindzl sich das evakuierte System im Gleichgewicht,
so herrscht in den Kammern A unc B ein Druck p, der dem Dampi-
druck des Eises bei der jeweiligen Terperatur entspricht. Wird aber
mit Hilfe der Vakuumpumpe der Druck im System verringert, findet
an der Oberfliche des zu trocknenden Gutes zine langsame Verdamp-
fung statt. Dieser Sublimationsvorgang setzl sich fort, solange der
erwihnte Druckunterschied erhalten bleibt, und dem Gut die mot-
wendige Sublimationswirme zugefithrt wird. In den gebriuchlichen
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Gefriertrocknungsappiraten herrscht ein Druck in der Grossenord-
nung von 10-" bis 102 Torr. Bei 10-! Torr hat ein Kilogramm Was-
serdampf ein Volumen von rd. 10 000 m* Da die iiblichen niechani-
schen Vakuumpunpern eine Saugleistung von nur einigen m*%h auf-
weisen, wiirde die Trocknung einer Ladung ven z, B. 10 kg mehrere
Wochen beanspruchen, sollte die gesamie Wasserdampdmerge von
der Vakuumpumpe abgesangt werden, Fiir die Entféernung des Wasser-
dampfes ist daher cin anderes Verfahren anzuwenden. Theoretisch
kommen drei Méglichkeiten in Betracht;

1. Absorption ducch chemische Produkte (2. B. Calcium Sulfate):

2. Adsorption durch Produkte mit hoher Porositit (z. B. Silicagel);

3, Kondensation aul einer gekilhlten Oberflfiche.

In der industriellesy Praxis wird nur von der dritten Moglichkeil
Ciebranch gemacht, Aus diesem Grunde befindet sich i System der
Kondensator B, dessen Oberflichentemperatur ts sc tief licgen muss,
dass der entsprechende Wasserdampfdruck kleiner ist, als der durch
die Vakvumpumpe im System aufrecht erhaliene Druck. Ist diese
Becingung erfiillt, kondensieren die Wassermolekiile auf dieser Ober-
flache und es hildet sich darauf eine Eisschicht, deren Dicke wihrend
des Trocknungsvorganges zunimmt, Die Vakuampumpe dient dabei
nur noch zur Entfernung der nicht kondensierbaren Gase.

Die Sublimationsgeschwindigkeit ist abhiingig vom Druckgefille
swischen Dampldruck des Gutes und Dampfdruck des Eises an der
Kondensatoroberfliche. Beobacktungsn ven Greaves sowie von Flus-
dar haben gezeigt, dass sobald dar Dampfdruck an der Kondensator-
oberflache etwa 559, des Dampfdruckes des Guies betrdigt, die Subli-
mationsgeschwindighei: praktisch ihr Maximum erreicht und bei
grisseren Druckgefillen mur noch unwesentlich zunimmt. Damit das
Syscem wie beschrieben funktioniert, muss selbstverstiindlich dafiir
gesorgt werden, dass die Temperatur des Gutes wihrend der ganzen
Primirtrocknung, d. h. solange im Gut Wasser in Eisform vorhanden
ist, unterhalb der Schmelztemperatur gehalten wird. Die Substanzen,
welche in der pharmazeutischen Chemie petrocknet werden, weisen
}e rach Produkt Schmelztemperaturen ven - 10 °C bis -40 °C auf.
Um das erforderlache Druckgefdlle @ gewihrieisten, bendtizt man
hierfiir Kondensatortemperaturen von —40°C bis -60 “C. Der ge-
samite Druck in der Kammer betrigt dabei rd. 10-* Torr. Bei diesem
Druck ist die freie Weglings der Wassermolekiile klein im Vergleizh
zu den Abmessungen cer Apparaturen. Der Sirom der Wassermole-
kiilé hat daher einen diTusiven Charakter, und die Lage des Konden-
saters in bezug aul die Lage des Gutes ist von untergeordneter Be-
deurung.

Die erste Phase des Gefriertrocknungsprozesses ist die Einfrie-
rung des zu trocknenden Gutes. Es herrschie lange die Auffassung,
dass diesem Vorgang keine zu grosse Bedeutung zuzuschreiben sei,
da er mil bekannten technischen Mitteln durchgefithrt werden kann.
Im Laufs der Zeit hat man jedoch erkanat, dass die Eigenschaften
des gefriergetrockneten Gules in vielen Fillen mehr von der Art, wie
es eingelrorer, als von der Art, wie & getrocknet wird, abhdngt. Bei
den in der Arzneimittel industrie 2u trocknenden Substanzen handell
¢% sich zum grossten Teil um Wasserlosungen von verschiedenartigen
Salren. Dic raeisten Erkenntnisse, die fir das Einfrieren ciner ein-
fachen Salzlésung vorliegen, kinnen aul diese Substanzen iibestragen
werden. Beim Abkiihlen einer Kochsalzlbsung sind die ersten auftre-
tenden Kristalle reine Wasserkristalle. Bei der eutektischen Tempera-
tur friert die restliche Lisung in Form eines engen Gemisches von
Wasser- und Salzkristallen ein. Auch unterhalb dizser Temperatar
bleiben mikroskopisch kleine Flilssigkeitsspuren erhalten, derén
Griwse siark von der Abkithlgeschwindigkeit abhfingt. Diese Spuren
verschwinden jedoch bei Temperaturen, die rd. 20 “C unter der eutek-
tischen Grenee liegen, Solche Flilssigkeitsspuren (reten aber beim
Aufwirmen emer tiefgefrorenen Losung nicht auf; die erstzn Schmeke-
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erscheinungen kommen erst bei der euptektischen Temperatur zum
Vorschein, Dies konn an Hand des Verlaufes des spezifischen elektri-
schen Widerstandes der Losung in Funktion der Temperaiur beoh-
achtet werden. Aus Bild 3 izt ersichtlich, dass die ¥ arve verschieden
verlduft, je nachdem die Losung abgekilhlt oder aufgewirmt wird,
Die Kurve, welche sich beim Aufadirmen ergibt, zeigt, dass der Wider-
stanid bei der eutektischen Temperatur plitzlich um ¢inige Zehner-
potenzen abnimmt. Eine dhnliche, aber weniger susgeprigte Tn-
stetigheit weist auch die Abkihlcurve aul, jedoch bei einer tiefersn
Temperatur. Diese Unstetigheiten lasssn sich durch die Annshme er-
kldren, dass solange Flissigheitsspuren im Gebilde vorhanden sind,
der elekirische Strom durch diese fliessen kann, und dass der 'Wider-
stand sprungartig Funimmt, sobild alles eingefroren ist. Daraus er-
gibt sich die Forderung, das zu trocknende Gut bei einer wesentlich
unterhall der eutektischen Grénze liegenden Temperatur cinzufrieren.
Hingegen kann das Gut wihrend der Gelriertrocknung ohne Gefahr
von Schmelzerscheinungen auf eine Temperatur aufgewdarmi werden,
die knapp unterhalb diesér Grenze liegen darf. Ein wichtiger Punkt
beim Einfrieren einer Salzlfsung besteht darin, dass die Grosse der
Kristalle durch dee Einfriergeschwindigkeit beeinflusst wird. Wird
langsam eingelroren, so bilden sich wenig Kristallisationskerne; die
Kristalle werden gross und unregelmissig. Wird hingegen die Einfrie-
rung rasch durchgefiihrt, entsichen klcine Kristalle, Da die Poren-
grosse, bzw. das Gebilde der getrockneten Substanz, e direkie
Funktion der Kristallgrisse ist, muss in der Praxe dem Einfrier-
apparat der Vorzug gegeben werden, welcher in der Lage (st, de Ein-
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Bild 3. Elektrischer Widarstand einer 1 9faigen e ngefrorenen
MaCl-Lasung in Funktion der Temperatur
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friergeschwindigkeit dem jeweiligen Produkl anzupassen. Im allge-
meinen zieht man heute eine rasche Einfrierung vor.

Die weite Phase des Prozesses ist die eipentliche Gefriertrock-
nung. Mach der Beschickung und Vorbereitung des Apparates werden
Heizung und Vakuumpumpe cingeschaltet, wober die Sublimation
des Fises allmihlich beginatl. Die Temperatur des Kondensators steigt
infolge der auf seiner Oberfliche sich kondensierender. Wassermaole-
kiile an. Bild 4 peigt den Temperaturverlauf an Gut und Kondensator
wiithrend der Gefriercrocknung, Da die eutektische Temperatur eine
Materialkonstante isi, gelten die hier gereigten Absolulwerte nur fiir
gin bestimmies Produkt. Der Verlauf der Karven ist jedoch flir die
meisten Substanzen dhnlich, Im vorliegenden Fall hattz das Produkt
eing eutcktische Temperatur von etwa =17 “C und wuorde auf =38 °C
cingefroren. Der Kondensator wurde acf -60°C abgekiihlt, Zu Be-
ginn der Trocknung entsteht am Kondensator eéine Temperaturspitze,
die auf die brilske Sublimation der im Apparal befindlichen Feuchtig-
keit zuriickzufiihren ist, Die Temperatur des Gutes ist wihrend der
Trocknung praktisch konstant und liegt bei vd. -20°C, d. h. 3°C
unterhalb der eutektischen Temperatur. Die Trocknung beginnl an
der Oberfliche des Gutes und dringt progressiv in das Innere ein.
Im Laufe des Vorganges milssen die losgerissenen Wassenmolekile
die bereits getrocknetz Schicht durchdringen. Diese Schicht verursachi
jedoch dank ihrer hohen Porositit keine Verringerung der Sublima-
tinnsgeschwindigkeit, wie aus dem fast konstanten Temperaturveriaul
am Kondensator ersichtlich ist. Im weitéren Verlaul der Trocknung
beginnt diese Temperatur zu sinken, Dies zeigt, dass der MNiederschlag
der Wassermolekiile auf dem Kondensator aufgehdrt hat, bzw, dass
samitliche Eiskristalle aus dem Gut avsgeschieden worden sind.
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Bild'5. Temperaturveriaul an Gut und <ondensatcr wihrend dem gesamten
Trocknungeprozess

Die im Gul noch vorhandene Restfeuchrigkeit bestehl meistens
aus adsorbizrten Wassermolekiilen, die durch Verdampfung entfernt
werden kénnen. Diese Nachtrocknung kénnte z. B. in eimer beson-
deren Hochvakuum-Trockenschrank durchgefZihrt werden. Da jedoch
in ginern Gefriertrockner similiche Elemente cines Vakuum-Trocken-
schrankes vorhanden sind, wird die Nachirocknung meistens im Ge-
friertrockner selbst vorgenommen. Bei diesem Vorgehen spricht man
iblicherweise von einer Sekunddrirocknung, Um deren Dauer mog-
lichst zu vervingern, muss das Gut auf die maximal zulissige Tempera-
tur gebracht und es muss der Druck so tiel wie mglich gehalten
werden. Dabei ist naciirlich dafiir zu sorgen, dass dieser nicht tiefer
als der Dampfdruck des am Kondensator niedergeschlagenen Eises
ist, da sonst dieses Eis sublimieren wiirde. Ist fiir bestimmte Produkle
ein tieferer Druck erforderlich, wire es notwendig, die Trockenkam-
mar mit einem Absperrorgan vom Kondensator 2o trennen. Wenn
man den gesamten Trockrungsvorgang betrachtet, erhilt man die in
Bild 5 pezelgten Temperaturkurven, Daraus ist ersichtlich, dass so-
bald die Kondersatortemperatur abnimmt, die Temperatur des Pro-
duktes erhiht werden kann. Withrend der Sekundartrocknung bleibt
die K ondensatorremperatur aufl threm Tielstwert, woraus zu schliessen
ist, dass wihrend dieser Phase des Prozesses nur noch gan: wenige
Wassermolekiile verdampfen und sich aof den Kondersator nieder-
schlagen,

In den phacmazeutischen Produktionsbetrichen werden hawpt-
siizhlich in Ampullen oder Vials abgefiillte Losungen gelriergetrocknel.
Aus diesem Grunde sond die Trockenkammern der dafiir eingesetzten
Apparate mit Tablaren ausgeristet, worsul die Ampullen in offenen
Behiltern gestellt werden, Da die m verarbeiténden Produkte nach
dar Trocknung nicht nochmals sterili-
sierl werden, istoes notwendig, sdmi-
liche Chperationzn, ndmlich Abftillung
dar Ampulien, Einfrerung, Trocknung
und Schliessen der Ampullen, unter
sterilen Bedingungen durchzuflihren. Zu
diesem Zwecke werden die Apparite
i Sterilriumen oder in deren unmittel-

baren Mihe so aufgestellt, dass die Be-
schickungsseite von einem keimfreien

Raum zuginglich ist, wihrend die Pum-
pen, Kompressoren und Sleuerorgane
des Apparates hintzr der Wand im
nicht entkeimiten Raum unterzebricht
werden. Die Bilder 6 bis 8 zeigen einen

solchen Gefriertrockner. In Bdd 6 st

dic vom sterilen Raum aus #u bedie-
nende Beschickungstiic ersichtlich, Bild
7 zeigt die Anlage von der Rilckseile
aus. lim schematischen Schniit durch
dieses Aggregat, Bild 8, ist dic An-
ordnung  des Koncensators fiir 60
kg Fis unter der Kammer, sowie die

der Vakuum- und Drehschisberpum-

Bild B. Schematischer Schnill durch eine Gefrierirozknungsaniage mit horizontaler Kemmer und

3,8 m* Stelliléche

746

pen und der Kiltemaschine ersicht-
lich. Die Venuilatoren dienen dem
Einsatz dicser Anlage als Einfricrer,
wofiir Luftumwilzung verwendet wird.
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Bild 8. Yom Sterilraum ous zu bedienende Beschik-

kungsatir eines Gefriertrocknars mit horizantaler Kammer Bild 7.

Ciefriertrocknungsanlagen wie diz beschrichenen sind sebr kost-
spiclig. U'm sie moglichst wirtschaftlich emsetsen zu kénnen, werdzn
vieliach getrennte Einfrierapparate verwendet. Ein solches Apggregat
ist in Bild 9 schematisch dargestellt. Havpimerkmal dieser Konstruk-
tion 18t dad Plattengestell, welches der Aufnahme 25 2u kilthlenden
Guies dient und als Ganzes in den Einfrierapparat eingefithrt wird.
Mach dem Einfricren verlegt man das Plattengestell in den Gefrier-
trockner, Bild 10. Die Beschickung erfolgt von obeén in die runde
Kammer, an deren Umfang auch der Kondensato: angeordnet ist.
Die Sublimationswirme wird dem zu trocknenden Gut durch die
beheizbaren Platten des Gestells zugefilhre. In all diesen Apparaten
stellt die Ubertragung der Sublimationswiirme an das Gut das schwie-
rigste Problem dar. Je regelmissiger die Temperaturverteilung und je
feiner die Regulierung des Wirmestromes st, desto wirmer kann das
Gut sein, ohne dass Schmelzerscheinungen aufireten, und folglich ist
die Sublimationsgeschwindigheit um s grosser. Aus den vorgehenden
Beschreisungezn ist ersichilich, dass die Platten bei simitlichen Appa-
ratetypen fir die Gefriertrocknung in Ampullen oder Vials heizhar
sind, und dass sie auf diese Weiss dem Gut die notwendige Sublima-
tionswiinme abgeban.

Um die Wiarmeabgabe bew, die Oberflachentemperatur der Plat-
ten zu regalieren, sind verschiedene Systeme zur Anwendung gelangl.
Ein System, welches sehr gute Resultate ergibt, wurds vor, Proo, Lowls
Rey erfunden und beruht auf der Uberlegung. dass der elektrische
Widerstend des eingefrorenen Guies sprunghaft abnimmt, sobald die
kleinste Schmelzerscheinung aufiritt. Die Regeleinrichtung besteht
daher aus giper Vorrichtung zur Messung des Widerstandes des Pro-
duktes, die mit emer Automatuk gekoppelt 1st, welche die Hezung
abschaltet, schald der Widerstand unter einen im voraus bestimmien
Grenzwert absinkt. In diesem Zusammenhang sei noch erwihnt, dass
ein Konstruktear die Tdee hatte, #ur Verbesserung des Wilrmeiiber-
ganges withrend der Primdrtrocknung eine kleine Menge Lufl in die
Kammer zu injizieren, sobald die Regulierung Wiirme verlang:. Diese
Idee beruht aufl der Erkenntmis, dass eing guie Whrmeiiberiragung
wichtiger ist als ein hohes Vakuum. Ihre Anwendung hat sich sehr
gut bewihrt,

Fiir die Gefriertrocknung pharmazeutischer Produkte peniigen
Kondensatortemperaturen von -60°C, Hierfiir werden meistens
zwel in Kasknde geschaliete Kilcanlagen vorgesehen. Da die tiefen
Temperaturen jedoch nur wihrend der Sexundirirocknung erforder-
lich sind, und sich dabei nur wenige Wassermolekiile aul’ dem Kan-
densator niederschlagen, wird dem Kilteaggregat in dieser Phase
cine nur geringe Leistung abverlangt, Auf diese Erkenntnis Tusserd,
werden auch einstufige. mit Freon 22 arbeitende Anlagen angehoten,
welche zur vallen Zulriedenheit arbeiton,

Fum Schiuss seien noch einige aus der Praxis stammeande Zahlen
genannt. Pie Trocknurgszeil éiner Ladung st praktisch proportional
2ur Schichtdicke des Produkies in der Ampuile. Mit den iiblichen
Fiillhthen van rd. 7 mm sind Primdictrocknungszeiten von etwi 6 h

Schwaiz. Baureitung + B4 Jehrgang Hofi 42 - 20, Oktober 1086

Geir artrocknungseniage nit horizontaler Kammer

zu erziclen, Dde Daver der Sekundiirtrocknung hingt naturlich sehr
von der gewiinschten Endfewchtigkeit des Produktes ab, Filr End-
feuchtigkeiten von unterhalb 0,52 st fiir die meisten Iyophilisierien
Arrneimittel éine Nachtrocknung von rd. 10 h erforderlich. Der ganze
Prozess davert daker ungefihr 16 h, was in der Praxis ciner Leisturg
von ¢iner Ladung pro 24 h entspricht.

Adresse des Verfassers: Pawl Srricker, dipl, Ing., Casirostrasse 14,
4000 Basel
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Bild 9. Einfrierapparat mit bewxeglichem Plattangestell
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Bild 18; Gefriertrockner mit wartikzler Kemmer und beweglichem Fatten-
gestell mit 2,3 m? Eteliflache
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