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=



MISTURA DE SOLIDOS

% Nessa operacédo dois ou mais materiais, inicialmente
separados ou mal misturados sdo postos 0 mais proximo
um do outro.
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A) Pos Separados B) Mistura Ideal C) Mistura Real

. ~ . Mistura de Soélidos
Avallagao das misturas
Valor teérico = 50%

Percentage of Black W"“vmm AMOSTRA Numero pontos Percentagem
of Squares in Fig, 18.1(c) TOTAL 400 48,8
Arrangement of squares: le3 200 54
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Mistura de Sélidos

% O Grau de Mistura depende dos objetivos pretendidos:

* Mistura Fisica: Pode ser simplesmente a mistura de 2
componentes (solidos ou liquidos). O grau da mistura deve ser
alto, pois pode envolver a diluicdo de substancias potentes e, a
dose correta deve ser assegurada.

* Mudanca Fisica: EX. dissolucdo de uma substancia soluvel.
Nesse caso uma baixa eficiéncia de mistura pode ser
empregada, ja que o objetivo é apenas acelerar um processo
gue de outra forma ocorrera naturalmente.

* Promover uma reac¢ao quimica

Mistura de Sélidos

% Tipos de Misturas

* Misturas positivas. Ex. gases ou liquidos
misciveis. Irreversiveis e ocorrem naturalmente, sem
gasto de energia.

* Misturas negativas: Ex. Misturas de solidos
em liguidos necessitam de energia para serem
formadas e mantidas. Requer alta eficiéncia de
Mistura.

% Avaliacdo das misturas: Amostragem e analise estatistica.
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Mistura de Pos

e Trituracao em qgral

- Espatulacao

» Uso de misturadores

Tipos misturadores industriais
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Tipos misturadores industriais

* Misturador em V

Tmistura =5 a 20 min

Tipos misturadores industriais

. Misturacdor de
Misturaclor ce —_—_———
tambor rotatdrio tarnbor

rotatorio

[&]



Mistura de Sélidos

* Equipamentos Fragmentacéo:
EX: Moinhos

Mistura de Sélidos

Exemplos de Equipamentos para Mistura de P0s

* Misturador de [rnpact

-Sélidos muito Finos e secos
-Vdisco = 1750 a 3500 rpm.
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Mistura de Sélidos

Parametros importantes:

* Densidade dos materiais
*Tamanho da particula
tamanho, | n2 de particulas, facilitando a mistura;

* Forma das particulas

* Atracao entre as particulas

*Proporc0es entre os materiais.

Quando a proporcdo de um componente € reduzida, as
vezes a mistura necessita ser realizada em varias etapas.

REGRAS PARA A MISTURA DE POS

Cada componente do pé composto deve ser pulverizado separadamente.

Na mistura de dois p0s que entrem em quantidades muito desiguais
deve-se usar 0 método da diluicdo geométrica.
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Regras para a mistura de pos

Se dois ou mais constituintes de uma mistura de pos reagirem entre
si em presenca de umidade, deve-se pulverizar cada substéancia
separadamente, secar o0s pos (40 a 50°C) e so depois mistura-los

Se a mistura de pos contém extratos moles, substéncias pastosas ou
mesmo substancias que formam misturas eutéticas liquidas, deve-se
incorporar pos absorventes. O mesmo deve ser feito em presenca de
esséncias, extratos fluidos ou compostos volateis.

Mistura de Pos

Mistura de Pds - Homogeneidade

MISTURA
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HOMOGENEIDADE

ACOMPANHAR O PROCESSO DE MISTURA

RETIRAR E ANALISAR UM NUMERO SUFICIENTE DE
AMOSTRAS DE UM PO PARA VERIFICAR A HOMOGENEIDADE

HOMOGENEIDADE

Distribuicdo normal
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Mistura de Sélidos

- Tratamento matematico do processo de mistura

- Para amostras retiradas de uma mistura aleatoria,
considerando particulas de propriedades similares:

op_ [PA=D)
n

DP = desvio padréo na proporc¢do dos componentes na mistura,

p = propor¢ao de ativo na mistura total e n o nimero total de particulas.

CV =DP/ p-100

CV <5% na area farmacéutica

Mistura de Sélidos

- Amostras retiradas de uma mistura aleatoria segue
distribuicao normal:

- 68,3% no intervalo p =1 DP
-95,5 % no intervalo p = 2 DP

- 99,7 % no intervalo p £ 3 DP

CV <5% na area farmaceéutica

Variacdo aceitavel = p*0,05




Ex. Uma dragea contém farmaco equivalente a 50% (p=0,50). E exigido
que 99,7 das amostras do lote de producao fiquem entre +- 5% do valor
de p. Determine o nimero minimo de particulas necessarios em cada
dragea.

R. 99,7% - no intervalo +- 3DP, que corresponde a * 5%.

> 3.DP=0,05*0,5

DP = p(l_ p)

n

0,5*0,05/3=

n = 3600 particulas.

2) Sabendo que cada comprimido pesa 100 mg, e que a densidade média
das particulas dos componentes é de 1,5 g/cm3, determine o tamanho
adequado para as particulas de ativo e excipientes.

% Avaliacdo das misturas: Amostragem e anélise estatistica.

% Avaliacdo das misturas: Amostragem e analise estatistica.

A mistura deve ser realizada

5 , : N
M= 3 " até um desvio padréo do teor
At aceitavel (Sg).
o M =indice de mistura Sg=p*(5/100)/3

X = mixing time estimated
to give an acceptable
product

Content standard deviation
Content standard deviation

X
Mixing time/number of mixer rotations

Mixing time/number of mixer rotations

Fig. 13.3 The reduction in content standard deviation as a Fig. .1 3.4 Thg reduction in mixing time possible if a random
random mix is approachad. Sy reprasents the content mix is not required. S,.; represents the content standard

standard deviation of samples taken from the mix and S, the deviation of samples taken from the mix, S the eslimated
standard deviation expected from a randem mix acceplable standard deviation and S; the standard deviation
' expected from a random mix.




Mistura de Sélidos

%, Condicdes necessarias para a Mistura:
% 4 Condicbes devem ser consideradas:
1) Volume do misturador;

2) Mecanismo de mistura;

3) Tempo de mistura (deve ser suficiente para que
a mistura atinja a condicao de equilibrio);

4) Manuseio posterior do pé misturado (Minimizar
a segregacao).

SEGREGACAO

Tamanho de particula




SEGREGACAQ

DENSIDADE:

DENSIDADE TAMANHO DE PARTICULA

SEGREGACAO

FORMA DA PARTICULA




Evitar a SEGREGACAQ

« selecionar tamanho de particula adequado, considerando densidade

- considerar a forma da particula

 escolher adjuvantes com densidade semelhante

e diminuir a vibracao nos processos de producao

ACONDICIONAMENTO DE POS

« vidro / pote plastico/ talqueira

* sachets
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Cap. 11 — Reducéo de Tamanho

Cap. 12 — Separacao por tamanho de particula

Cap. 13 — Mistura

http://www.particles.org.uk/particle_technology/index.htm




