TOZ TEKNOLOJiS|

VE
MIKROMERITIK
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Toz teknolojisi, tozlarin temel
akis prensipleri, karistirma,
tablet basimi

ve kapsul doldurma islemlerini
tanimlamaktadir.



TOZ

Partikul buyuklugu yaklasik 1

' mikrometre (um) dolaylarinda

- bulunan kati madde partikullerinin

- olusturdugu kumeler veya kutlelerdir.

Tozlar partikul buyuklugu bakimindan;

-Cok ince tozlar (0,1-50 um)
-Ince tozlar (50-100 um)
-Kaba tozlar (100-1000 pm); seklinde siniflandirilabilirler.

Cok ince tozlar ise endustride 3 grup altinda toplanir:
-Ultra ince tozlar (0, |-1um dolaylarinda)

-Super ince tozlar (1-10 um dolaylarinda)
-Granulumsu ince tozlar (10-100 pum dolaylarinda)
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PARTIKUL

- Ust buyukluk siniri bulunmayan molekul

agregatidir. Bir baska deyisle; bir ya da

. birden fazla maddenin I<ar|§|m|ndan olu§an

homojen ya da heterojen ozellikte por
iceren (poroz) ya da non-poroz yapidaki,
buyuklugu 0,5-2000 um dolaylarinda
bulunan yapilardir.



GRANUL

- Toz partikullerinin bir arada

olusturdugu, partikul buyuklugu
|000-3500 pm arasinda olan
agregatlardir.



MIKROMERITIK

Kuguk partikullerin bilim ve teknolojisine
denir. Bu terim ilk defa Dalla Valle adli
arastirmaci tarafindan ifade edilmis ve
kullanilmistir.

Mikromeritik alani;
- Partikul buyuklugu ve dagilimi,

- Partikul buyuklugu tayin metotlari,

- Partikul sekli ve yuzey alani
- Por buyuklugu



TOZLARIN GENEL OZELLIKLERI

. Partikdl buyukligu ve dagilim )Temel
2. Partikiil sekli ve yiizey alani Ozellikler

3. Kiime ozellikleri
4. Akis ozellikleri
5. Porozite (Gozeneklilik)
6. Cozunurluk ve cozunme
hizi ozellikleri
7. Sikistirilabilme -
Basilabilme ozellikleri

ureyen Dige
Ozellikler

8. Segregasyon-Agregasyon
ozellikleri



Tozlarin Genel Ozellikleri

Statik (Durgun) Ozellikleri

-Partikul sekli

-Partikul buyuklugu
-Partikul buyuklugu dagilimi
-Dansitesi

Mekanik Ozellikleri

-Por buyuklugu

-Akis ozellikleri

-Tozun gerilmeye karsi
direnci

-Tozun agregasyonu

-Tozun segregasyonu



Partikiil Sekli:

Tozlar fakh partikul sekilleri sergileyebilirler. Bir
tozun partikul sekli o tozun;

- akiskanligina,
)
- ¢ozucu ile etkilesmesine,

- S|I<|§t|rllabilmesine, etki eder.



Baslica partikul sekilleri:

Kuresel partikuller: Bu tip
tozlar kolay akis gosterirler.

Duz kenarh oblang
partikuller: Bu tip tozlar da
kolay akis gosterirler.

Geometrik yapida olup kup
gibi keskin kenarl
partikuller: Bu toz tipi ilk iki
toz tipine gore daha zor bir
akis ozelligi gosterirler.




Duzgun olmayan sekilli birbirine

ken

etlenmis partikuller: Bu tip

toz
ara

arda partikuller kendi
arinda kopruler olustururlar

ve bu nedenle daha zor bir aklz;:
ozelligine sahiptiler.

Duzgun olmayan sekilli iki boyutlu

flake gibi yassi partikuller: Bu tarz

toz

partikulleri birbirleriyle daha

kolay kopru olusturabilmeleri
nedeniyle daha zor akis ozelligine

sah

iptirler.Yani diger gruplara

gore orta duzey akicidirlar.



e Igne se

lindeki

partiku
partiku

ler: Bu tip toz

leri

birbirleriyle cok kolay
kopruler
olusturduklarindan bu
tarz tozlar son derece
zor akarlar. Partikul
sekilleri agisindan
degerlendirildiginde
tum toz tiplerine gore
en kotu akiciliga sahip
olan toz grubudur.



Partikul Buyuklugu:
Partikul buyuklugu ve buyukluk dagiliminin tayini
neden onemlidir? Cunku;

eEtkin maddelerin fiziksel, kimyasal ve farmakolojik
ozelliklerinde etkindir.

eKlinikte oral, rektal, parenteral veya topikal yolla
uygulanan etkin maddelerin dozaj seklinden agiga
ctkis hizi uzerinde etkilidir.

e Suspansiyonlarin, emulsiyonlarin ve tabletlerin
fiziksel stabilite ve gosterdikleri farmakolojik yanit
yonunden basarili formulasyonlarinin
olusturulmasinda partikul buyuklugu buyuk bir
etkinlige sahiptir.



 Partikul buyuklugu toz kutlesinin akis ozellikler:i
ve tablet basim prosesinde tozlarin veya
granullerin istenilen duzeyde karistiriimasinda
etkilidir.

e Tablet veya kapsullerin endustriyel uretimlerinde
<ullanilan ekipman agirlik ve/veya hacim esasi
paz alinarak gergeklestirildiginden dolum ve doz
nomojenitesinin degismesi urunun istenen
spesifikasyonlarda uretilememesine ve
tekduzeliginin bozulmasina neden olmaktadir.
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e Partikul buyuklugu ¢ok kuguldugunde

Partikullerin arasindaki kohezyon

kuvveti artar ve topaklanma meydana

gelir.

e Partikul boyutu ¢ok buyuk oldugunda ise

Homojen ve tektur bir karigim

meydana gelmez.



Optimum partikul buyuklugunun
saptanmasi basarili dozaj
sekillerinin hazirlanmasinda
onemli sartlardan biridir.

Farmasotik Sistemlerin Partikiil

Biiyiikliikleri

Partikiil boyutu (um)
0.5-10 Slispansiyon, ince emiilsiyon
10-50 En kiiclik elek araligi boyutu,

kaba emiilsiyon, flokiile
slispansiyon

50-100 Elek araligi, ince toz arahgi
150-1000 Kaba toz araligi
1000-3360 Ortalama graniil boyutu



Toz partikullerinin gerek buyukluklerinin gerekse
~ buyukluk dagiliminin tanimlanmasi ve saptanmasi zor
bir islemdir.

| Eger tozlar sadece kiiresel partikiillerden olussaydi
partikul buyuklukleri kolayca hesaplanabilirdi.

Bu nedenle partikul buyukluklerinin ifadesinde
partikullere benzer bir kurenin ¢apindan yararlanilir.

Yani kuresel olmayan, duzgun sekle sahip olmayan
partikullerin buyuklukleri tanimlanmis ¢aplardan biri
ile ifade edilir.



Tanimlanmis baslica ¢aplar sunlardir;
e Hacim ¢api (d,)

e Yuzey (Alan) ¢api (d,)

e Hacim alan ¢api (d,,)

e Serbest dusme ¢api (dy)

e Stokes ¢api (d,,)

e Izdiisiim alan capi (d,)

o Elek capi (d,)

 Feret capi (d)

e Martin ¢api (dy)



e Hacim Capi (d,): Partikul ile ayni hacme sahip
kiuirenin ¢apidir. Duzgun olmayan partikulun
hacmine esit hacimde bir kure var kabul edilip
onun ¢api olgulur.

e Yuzey (Alan) capi (d,): Partikul ile ayni alana
sahip olan kurenin ¢apidir.

e Hacim alan ¢api (d,,): Partikul ile ayni alan ve
ayni hacme sahip olan kiirenin capidir. Bir
baska deyisle; partikul ile ayni hacim ve alan
oranina sahip kurenin ¢apidir.




e Serbest Dusme Capi (dy): Belirli bir viskozite ve
dansiteye sahip bir sivi icinde partikulun
gosterdigi dliisme hizini ifade eden kiirenin
capidir.

e Stokes Capi (d,,): Sivi ortamda laminar (katmanli)
akis bolgesinde serbest olarak dusen kuresel
partikulin capidir.

e |zdlisiim alan capi (d,): Sabit bir pozisyonda duran
partikulun iz disum alani ile ayni alana sahip
olan dairenin capidir.
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e Elek capi (dyp): Partikulun gecebilecegi en kucgtik
kare deliginin kenar uzunlugudur.

Bu ¢aplar arasinda en ¢ok kullanilanlar ise Feret
ve Martin c¢aplaridir.

e Feret ¢api (dp):
Partikulun en dis
sinirlarindan gecen
Iki tegeti arasinda
son bulan, olgum
yonune paralel
cizginin ortalama
uzakhgidir.
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e Martin capi (dy):
. Partikul sinirlarinda
son bulan ve
partikulu ikiye
bolen, olcum
yonune paralel
¢cizginin ortalama
uzunlugudur.

Mikroskop altinda ol¢tlen

Dis cap - FERET CAPI

ic cap ise - MARTIN CAPI
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Partikul Buyukliugu Dagilimi:

Farmasotik tozlarin pek cogu degisik partikul

)
buyukluklerinde ve kureselden farkli partikul sekline
sahip partikullerden olusurlar. Bu nedenle tozlarin
partikul buyuklugu ve dagiliminin hesaplanmasi
oldukca zordur.

Toz partikullerin buyukluk tayininde kullanilan
yontemlerin hepsindeki ortak nokta tozdan alinan
bir ornegin analizidir ve genellikle tanimlanmis
¢aplardan biri ile sonug ifade edilir. Bu analizden
alinan sonug ile tum toz kutlesi hakkinda bilgi edinilir.



Ornek alma yontemleri:

- Endustride kume orneginden olgum ornegine gegme
. asamalari su sekildedir:

Kime ornegi (10" kg)
Buyuk ornek (kg)
Laboratuvar ornegi (g)

|

Olgiim ornegi (mg)



Ba§llca kullanilan ornek alma teknikleri
sunlardir:

I. Spiral dondurme ile ornek alma
Keskin egimden ornek alma
Ornekleme masasindan 6rnek alma
Tastyici kayistan ornek alma
Kurekle ornek alma

Koni sekline getirip dorde bolme
yontemlyle ornek alma

7. Ornek alma cubuklariyla 6rnek alma

o U kA WD
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| Partikiil Biiyiikliigii Tayin Yéntemleri

. »Optik yontemler: Mikroskop, SEM, TEM,AFM
. »Elek analizi

. »Sedimentasyon
»Akim taramasi metotlari: Coulter counter, Isik
blokaji
»Alan taramasi metotlari: Dar agili lazer i1sini
Kirinimi

>Yuzey metotlari : Gegirgenlik, Adsorpsiyon
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YONTEM YONTEMIN PARAMETRE/ | ALT SINIR (um)

DAYANDIGI DAGILIM
PRENSIP
Elek Analizi Elek Cap1 / 20.0-75.0
: Geometrik esas Agirlik
- Optik Mikroskop Martin, Feret ve 1.0
lzdlistim alan Cap
/ Sayi
Sedimentasyon Hidrodinamik Stokes capi / 2.0
Agirhik
Akim taramasi Hacim Hacim / Sayi 0.6 -0.8
metotlari
Alan taramasi Isik sagilimi Hacim / Agirlik 0.05
metotlari
Gegirgenlik Yuzeysel Spesifik yuzey 0.1 -1.0
Adsorpsiyon ozellikler
Foton korelasyon Brown hareketi Stokes capi <1.0

spektroskopisi



OPTiIK YONTEMLER

»>Optik mikroskop (1.0 — 150 um)

»Elektron mikroskobu
*SEM (Scanning elektron microscopy)
*TEM (Transmission elektron microscopy)
*AFM (Atomic force microscopy)

Optik mikroskop dezavantajlari:

»Capi olcllecek partikilin hangi boyutunun ¢ap kabul
edileceqi belirsizdir,

»Zaman alici ve yorucu bir analizdir,

>1ki boyutluluk s6z konusudur ve cok partikil sayilmasini
gerektirir (en az 500-3000 adet),

»Bu nedenlerden dolayi tekrarlanabilirligi zayiftir.
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ELEK ANALIZI

'Elek analizi en ¢ok kullanilan
partikiil buyuklugi olclim
yontemidir, ancak tekrarlanabilirligi
kotiuidiir. Elek acikhiklari (mesh) kare
seklinde oldugu icin bu agikliktan
gecen partikiiller ancak kiiresel
iseler her defasinda tekrarlanabilir
sonuc¢ elde edilir.



>Analizin alt limiti 50um dir.
50 um den buyuk partikuller
elek ustu arahgi ve 50 um den
kucuk partikuller elek alti arahgi
icindedir.

>Her bir elegin lizerinde
kalan total agirlhik belirlenir
ve kiimiilatif % degerler
bulunur.



. »Mod

i Elek analizinde incelenen toz kiitlesinde en sik
- rastlanan partikiil boyutudur. Partikiil boyutu-% siklik
grafiginin tepe noktasidir.

>»Medyan

Partikiil boyutu-kiimiulatif % sikhk grafiginde %
50 noktasidir. Yani grafikteki egri altinda kalan alani
iki esit parcaya ayiran partikil buyukliigudur.
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Partikul buyukluk dagilim;

medyan\/ mod

* Normal (Gaus) dagilimi
oldugunda

* Normal dagilim gostermez

ise mod

l medyan

%

Cap



Partikul buyukluk dagilim;
e |ki modlu (Bimodal) oldugunda ise

mod

%




SEDIMENTASYON YONTEM;

. Partikiillerin bir sivi icinde cokme

- sirasindaki davranisglari partikiil

' buyuklugu tayininde kullanilir. Bu
yontemde sivi icerisindeki tek bir
kiirenin yercekimi altindaki ¢cokme
hizi olcliliir. Sivi olarak %0.2-0.5
konsantrasyondaki slispansiyonlar
kullanihir.

>»Andreasen pipeti

»>Cohn sedimentasyon terazisi
>Hidrometre

>Elektriksel Mobilite Analizori



Bir sivi akisinda ¢oken bir partikiil
‘““Stokes” yasasina bagh olarak bir hiza
ulasir. Sivi icinde “Stokes’ yasasina
gore diisen tum partikullerin
bicimlerinin kiiresel oldugu varsayilir.

9

-Suspansiyonlar
-Toz maddeler
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AKIM TARAMASI-COULTER COUNTER SAYACI

Bir elektrolit cozeltisinde
meydana gelen iletkenlik

degisikligi partikiilin hacminin
hesaplanmasinda kullanilir.



Avantajlar::

v Kisa siirede 10.00 -100.00 adet partikiiliin
sayilabilmesi miimkiindur.

Dezavantajlar::
v Cihaz son derece pahaldir

v Toz maddenin icinde ¢coziinmedigi iletken sivinin
secilmesi son derece zordur.

-Suspansiyonlar
-Toz maddeler
-Emiilsiyonlar
-Buyuk hacimli sivi preparatlarin partikilleri
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AKIMTARAMASI-ISIK BLOKAJIYONTEMI

Numunenin dagitildig sivi, bir 1s1k kaynagi ile kesilen
pencereden gecerken partikiller 15181 bloke eder. Bu

durum bir foto-dedektor ile tespit edilir.

Sensor bolgesi mutlaka temiz olmalidir, partikaiil
yapismasi olcumu etkiler. Pahal bir yontemdir.
Ium-3000 um gibi genis bir 6lciim araligi vardir.



 ALANTARAMASI-DARACILI LAZER
_ | ISINI KIRINIMIYONTEMi (LALLS)

| Sistem sabit dalga boyu olan bir lazer

—1sitk kaynagi ve bir dedektor icerir.

Lazer isinindan gecerken partikullerin
kardigi 1sik toplanir. Difraksiyon (isik
karinim) acisi partikiil boyutu ile ters

orantihdir.

-Siispansiyonlar
-Toz maddeler
-Emulsiyonlar
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Partikil buyuklugu 0.05um-3000 um
araliginda yer alan partikiillerin
'boyutunu ve biiyiikliik dagilminin
| saptanmasina yarayan bir yontemdir.

Avantajlar::

v'Aletin bir standarda karsi
kalibrasyonu gerekmez

v'Kolay valide edilir

v'Kuru toz ya da siispansiyon olciilebilir
v'Ornekler geri kullanilabilir

v’ Tekrarlanabilirligi yiiksektir.



' FOTON KORELASYON SPEKTROSKOPISI
YONTEMI

< Partikiillerin kendi aralarinda

~ gosterdikleri Brown hareketinden
yararlanarak partikul boyutunu
olcmektedir.
Genellikle 5-5000 nm boyutundaki
partikullerin buyukluklerinin olgumu
icin ideal bir yontem olan bu
teknikte olgulen Stokes ¢apidir.
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YUZEY METOTLARI-GECIRGENLIK
YONTEMi ve ADSORPSIYON YONTEMI

v Bu her iki yontemde partikul buyuklugu
dagilimini olgmez . Bu yontemler tozlarda
ortalama boyut ol¢climiinde kullanilabilir.
Genellikle kuru olarak yapilir.



Partikul Buyuklugu Dagilimi
Verilerinin Degerlendirilmesi

 Tablo

e Histogram

* % Siklik (frekans)

* % Yigilmali (kumulatif) sikhk

* Log — normal dagilim

* Log — log dagilim

* Log — olasilik (probability) dagilim



Ornegin bir elek analizi sonucunda:

Elek Ortalama Elek lizerinde kalan miktar | % Yigilmah
gozenek capi

| (gram) (% Siklik) miktar

~ 1.50-1.25 mm
1.25-1.00 mm
1.00-0.75 mm
0.75-0.50 mm
0.50-0.25 mm
0.25-0 mm

O A

l. Situn [I. Stitun [l. Stitun IV. Stitun V. Sutun
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e Sutun grafigi;

X eksenine Elek gozenek caplari
(1.Siitun),

Y eksenine % Siklik (IV.Siitun),

’ [ J
Tepe noktasi d__,'u verir.



» Grafik;

X eksenine Ortalama elek

gozenek capi (11.Sutun)

Y eksenine 7% Yigilmali miktar
(V. Sutun)

% 50 degerine karsilik gelen cap

’ ®
d . cdyan | VErIr.
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o Grafik;

Logaritmik skalasina Ortalama elek
gozenek capi (ll. Stitun)

Olasilik skalasina % Yigilmali miktar
(V.Sutun)



Bu grafikteki dogrunun egiminden standart sapma ve %
. 50’ye denk gelen partikiil biiytlikliigiinden de geometrik
- ortalama cap hesaplanir.

»Geometrik cap
Logaritmik skala ortalama partikiil capi ve olasilik
skalasi % kumulatif siklik olan grafigin % 50 noktasidir.

»Geometrik standart sapma

% 84’deki partikul buyukluguniin % 50°deki partikiil
bliyuiklligiine ya da % 50’deki partikil buyukliugliniin %

| 6’daki partikiil buyuklugline oranlanmasi ile hesaplanir.

SS= (%84) | (%50) = (%50) / (%16)



Kime Hacmi: Tozun kendi halinde kaplamis oldugu
hacimdir.

Tozun Granul Hacmi: Tozun partikul igi
bosluklariyla birlikte olan hacmidir.Burada 10 pm
uzerindeki bosluklar hesaplanir ve altindaki bosluklar
gozard edilir.

Gercek Hacim: Toz partikillerin tim bosluklar
katilarak hesaplanmis hacmidir.

Tozlarin dansitesi birim hacim basina dusen agirlktir.
D=M/V



Porozite

Porozite (%e): Bir tozdaki partikul ici ve partikuller arasi
bosluklarin orani, gozeneklilik

Total porozite : [ (Vkime —Vaercek) /Vkime ] X 100

Partikul i(}i porozite: [ (VGranijIer _VGergek) /VGranUIer] x 100

Partikuller arasi porozite: [ (Vkime =Varaniiter) /Vkiime ] X 100




Porozite

Kiimelenme Ozellikleri:
*En uzak kuimelenme (kubik yerlesim): Herbir partikul
diger 6 partikul tarafindan ¢evrelenir. Partikuller arasi
bosluk yaklasik % 48
*En yakin kimelenme (rombohedral yerlesim): Herbir
partikul diger 12 partikul tarafindan cevrelenir . Partikuller
arasi bosluk yaklasik % 26

Kubik yerlesimde porozite daha fazladir, rombohedral
yerlesimde ise daha azdir. Kubik yerlesimde hacim genis ve
dansite kuguktur.



Partikul dansitesi

> Kume dansitesi (KD)
> Sikigtirilmis dansite (SD)

Kati ila¢ uretiminde bitmis urunun yada ara urunun
stabil kime dansitesi’ne sahip olmasi gerekir. Tablet
uretiminde veya kapsul dolumunda her hacmen
dolumda esit agirlikta uruin elde edilebilmesi buna
baghdir.

KD: toz/granil kuitlesinin toz
hacmine oranidir (g/cm?3)

SD: toz/granul kiimesinin Uzerine
vurma (tapping) uygulandigi
zaman, hacmin vurma ile
degismedigi andaki kutle ve
hacim arasindaki oranidir.




Kume Dansitesi ve
Sikistiriimis Dansite

Kume Dansitesi ve Sikigtiriimis Dansite,
tozlarin akis ozelliklerinin ve tozun/basim
kutlesinin sikigsabilme yeteneklerinin
tayininde kullanilan parametrelerdir.




| Hausner Indeks (HI) |
ve Carr indeks

Hausner Indeksi (HI)

!

SD/KD oranidir

Carr indeks = Carr Esitligi = % Sikisabilirlik

!

SD =KD X 100
SD




Tozlarin akis ozellikleri ile % sikisabilirlikleri ve
Hl arasinda bir baglanti kurulmustur.

Akma ozelliqgi % Sikisabilirlik Hl orani
Mukemmel (Excellent) 1-10 1.00-1.11
lyi (Good) 11-15 1.12-1.18
Guzel (Fair) 16-20 1.19-1.25
Gecebilir (Passable) 21-25 1.26-1.34
Zayif (Poor) 26-31 1.35-1.45
Cok zayif 32-37 1.46-1.59
Cok cok zayif >38 >1.60




Tozlarin Akis
Ozellikleri

Doz homojenligi acisindan zimba bosluguna
dolacak ya da kapsilii dolduracak olan toz
miktari sabit olmalidir. Bu nedenle tozlarin
akis ozellikleri cok iyi bilinmelidir.

Tozlarin ak|§ ozelliklerinin ifade edilmesinde 2

onemli parametre vardir:

*Akma hizi
*Yi1gin acisi tayinidir.




‘ Akis Hizi

>Birim zamanda akan toz
miktaridir (g/sn).

V=MI/t

>Bu amacla Flowmetre
kullanihir. 100 g tozun akma
suiresi tayin edilir. Bu
siirenin 10 saniyeyi
gecmemesi gerekir. Bu
sekilde akan tozun serbest
akan toz oldugu ifade edilir.



Yigin acgisi

Toz partikiillerinin arasindaki siuirtiinme
kuvvetinin olclilmesinde yararlanilir.

Bir tozun yigin agisi; toz yigininin oturdugu
diizlem ile olusturdugu acidir. Bu acinin tanjanti
“slirtinme katsayisini’ verir.

Akma ozelligi Yigin acisi (o) tano=h/r
Miikemmel (Excellent) 25-30
lyi (Good) 31-35
Giizel (Fair) 36-40
Gecebilir (Passable) 41-45
Zayif (Poor) 46-55
Cok zayif 56-65
Cok cok zayif > 66




Yi1gin acisi degeri Farmasotik Teknoloji alaninda
daha genel bir sekilde su degerler tizerinden
yorumlanarak kullanihir:

a < 30° ‘ ise toz serbest akan bir tozdur
o = 40° ‘ ise toz diizensiz akan bir tozdur

o > 60° ‘ ise toz son derece kotii akis
gosteren bir tozdur
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Yigin Ac¢isi Tayin

Metotlari

EP 6.0’ya gore yigin acisi tayin metotlari ikiye
ayirir:

Bosalma (Dinamik) ile
olusan yigin acisinin
tayini:

Belirli bir yukseklikte

sabit tutulan bir huniden
toz milimetrik kagit
uzerine bosaltilir ve
olusan sabit capl
koniden yigin agisi

tan a =Yukseklik /Yaricap
hesaplanir.




Yigin Ac¢isi Tayin

Metotlari

Kayma (Statik) ile olusan yigin acisinin tayini:

y Bu amacla 3 farkl ozel olarak tasarlanmis kutu
' kullanilir. Y1gIn acisi, yatay duzleme bagh olarak
toz akusi ile olusur.
a.Yuksekligi 35 cm, capil7.5 cm olan ve alt
yuziinde ortada bir deligi bulunan silindirik kutu

b.10 cm taban uzunlugu olan diktortgen prizma
c.Yuksekligi 35 cm, ¢capi114.5 cm olan silindir
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Tozlarin Agregasyonu
ve Segragasyonu

Ideal karisimda, her bir ayri toz karisiminin partikiilii
diger toz karisimin partikulu ile temas halindedir.
Ancak bu, pratikte elde edilen karisim degildir.

Tablet ve kapsul uretiminde kullanilacak toz
karisimini tektur sekilde karistirmak ¢cok onemlidir.
Etkin maddenin toz kimesi icerisinde dagilimi oyle
olmalidir ki, her bir tablet ya da kapsil icerisinde esit
miktarda etkin madde bulunmalidir. Bu konuda en
cok yasanan sorunlar:

Agregasyon (topaklanma)

> Segregasyon (ayrisma)




Agregasyon
(topaklanma)

" Bir toz kiimesinde toz partikiilleri lizerinde 2 tiir

kuvvet etkilidir.

I.  Partikiillerin birbiri tizerinden kayarak akmasina
neden olan “Yercekimi Kuvveti”

2. Bu akisa karsi koyan partikiller arasindaki
“Kohezyon Kuvveti”

Tozlarin partikil biiylikliikleri kiiclildiikce koheziv
(cekme) ozellikleri artar. Bunun sonucunda da
partikiller birbirlerini kuvvetli bir sekilde cekerek bir
arada kiimelenme gosterirler. Bu yeni olusumlara
topak veya agregat denir. Tozlarin bu ozelligine de
topaklanma veya agregasyon ozelligi denir.
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Segregasyon
(ayrisma)

Tozun ayrismasi ve tabakalanmasidir.

Segregasyon :

Segregasyon nedenleri:

e Tozlarin partikul buyuklukleri arasindaki
farkhhk

o Partikullerin sekilleri ve bicimleri
e Partikullerin topaklanmasi

o Ortamdaki karistirilacak maddelerin bagil
oranlari
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Segregasyon Tipleri

Bir tozun segregasyonu tozun bir yere tasinmasi
sirasinda, ambalajlanmasi sirasinda ya da bir
kaptan digerine bosalmasi sirasinda olusabilir.

Baslica 4 sekilde olustugu bilinmektedir.

Dokme ile segregasyon
Yuvarlanma ile segregasyon
Tozma ile segregasyon
Bosaltma ile segregasyon
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Agregasyonu ve segregasyonu ortadan
kaldirip akis duzeltmek igin,

> Partikul boyut ve dagilimini degistirmek

> Partikul seklini ve yapisini degistirmek

> Yuzey kuvvetleri

> Formulasyona akis duzeltici madde ilavesi
> Uretim sartlarini degistirmek




Tozlarin
Karistiriimasi

Ideal karisim nasil olur?

Esit miktarda, ayni buyukluk ve
dansitede partikullerden olusan iki
ayri toz kumesi oldugunu
varsayalim.

a) Iki ayri karismamis toz kiimesi
b) Rastgele karismis toz kumesi
c) Ideal olarak karismis toz kiimesi



S

e Homojen bir karisim
olusturulmasinda kullanilan
en iyi yontem “Geometrik
Seyreltme’dir.
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Toz karistiricilar

Tozun miktarina ve ozelligine bagh olarak
karistirici tipi secilir. Karistirma isleminde
kullanilan baslica karistiricilar:

I. Havan-havan eli (toz miktari az ise)

2. Cam, mermer gibi inert bir zemin ve
spatul (toz miktari az ise)

3. Elekler (toz miktari az ise)

4. Karistirma aletleri (toz miktari fazla

ise~ 1-10 kg)
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