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Introduction —1-

Pour des raisons d'hygiéne industrielle et de qua-
lité de produits finis, 1'industrie pharmaceutique privileé-
gie actuellement l'utilisation de 1'eau comme liquide de
mouillage pour 1'opération de granulation humide et, de ce
fait, réduit, de plus en plus, 1l'emploi de solvants organi-
ques, type chlorure de méthyléne et solutions hydroalcooli-
ques, aux seuls cas le nécessitant absolument.

Mais cette tendance, en résolvant bon nombre de
difficultés, pose de réels problémes du fait de l'allonge-
ment de.l'opération de séchage. Outre une productivité net-
tement diminuée, une agitation prolongée durant le séchage,
telle qu'elle est effectuée dans la Turbo-Sphére, n'est pas
sans incidence sur la qualité des granulés obtenus.

Afin de pallier cet inconvénient, les contructeurs
mettent en oeuvre un mode de séchage qui utilise les pro-
priétés diélectriques des produits et qui agit directement
au coeur de la charge: les micro-ondes.

Ainsi couplé au séchage traditionnel par conduction
et convection tel qu'il est réalisé actuellement dans la
plupart des appareils de ce type, ce procédé ouvre, en ma-
tiere de performances, de nouvelles perspectives.

Ce sera le but de notre démarche gue de tenter de
prouver 1'incidence de l'utilisation des micro-ondes sur
1'opération de séchage et sur la qualité des produits obte-
nus.

Cette étude, réalisée lors d'un stage dans le ser-
vice Amélioration des Procédés Industriels Pharmaceutiques
de RHONE-POULENC RORER PHARMASPECIALITES, portera sur quel-
ques produits du groupe et reposera sur la comparaiscn de
lots séchés avec et sans micro-ondes, mais traités, pour ce
gqui est des opérations préliminaires et consécutives au sé-
chage, dans des conditions que l'on a voulues aussi rigou-
reusement similaires que possible.

Elle sera compléetée par une étude de quelques ex-
cipients utilisés en granulation humide ainsi que par une
comparaison de différents Mélangeurs-Granulateurs-Sécheurs
pilotes ou industriels, tous équipés de générateurs hyper-
fréguence.

Mais, afin d'appréhender au mieux cette nouvelle
technologie, on verra, en premier lieu quelques généralités
sur les micro-ondes, leurs effets sur la matiére et leurs
applications industrielles, ainsi que la mise en oeuvre de
ce procédé de séchage en Turbo-Sphére.
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La production d'énergie au moyen des hyperfréquen-
ces représente un domaine d'action od se coHtoient notamment
les radars, la radionavigation, la communication par satel-
lite... C'est un créneau bien connu du public avec 1l'appari-
tion sur le marché des fours a micro-ondes mais moins bien
pergu dans 1'industrie car la pénétration de ce mode de
chauffage est plus lente a s'effectuer.

Ce procédé de chauffage offre un grand intérét cha-
que fois que 1'on recherche un chauffage rapide et a coeur,
notamment lorsque l'on a affaire a des corps mauvais conduc-
teurs de la chaleur et de 1'électriciteé.

I. DOMAINE DES MICRO-ONDES ._

De 1l'ensemble du spectre électromagnétique (figure 1), ce
sont surtout les fréguences radioélectriques et les hyper-
quences qui sont concernées, c'est-a-dire les fréquences
d'une dizaine de MHz jusqu'a la centaine de GHz, bordées
d'un cdté par les radiofréquences de la gamme VHF et de
1'autre par 1'infra-rouge lointain.

En pratique, la fréquence est imposée par les bandes at-
tribuées par des cocnventions pour le chauffage hyperfréquen-
ce . Ces fréquences sont de 915 MHz aux Etats-Unis et au Ca-
nhada, de 875 en Grande-Bretagne. En France et dans les pays
limitrophes, la fréquence utilisée est de 2,485 GHz unique-
ment ou de 915 MHz avec dérogation.

IT- INSTAILLLATION

Qu'ils soient destinés & des utilisations industrielles,
scientifiques, médicales ou simplement domestiques, les
équipements a micro-ondes comportent toujours deux sous-
ensembles: un générateur hyperfréquence avec son alimenta- .
tion électrique et un applicateur. Ce dernier peut é&tre une
antenne pour irradiation directe ou bien une cavité réson-
nante ou surdimentionnée dans laquelle s'effectue le traite-
ment du produit. La liaison entre ces deux sous-ensembles
est assurée par un guide d'ondes ou un cable coaxial suivant
la puissance a émettre.

IT.1 LES SOURCES BICRO-ONDES

Le générateur a micro-ondes est 1'outil de base de
tout équipement. Il doit posséder les qualités suivantes:

- une bonne alimentation avec un transformateur de
bonne qualité et bien adapté,

- une ventilation suffisante pour pouveoir fonoc-
tionner dans les atmosphéres indusitrielles,




" lL.es micro-ondes

RAYONS X, ¥

VISIBLE

courts
I qu ! movyens

langs

INFRA
ROUGES

nitimaesves) E.H.F. |

130 GHz

. 3 GHZ “1.2.,45 grz |~
“ Mm.0.
INDUST.

; ! ftra couries
BOMHZ S ,; 1 s

H.F.
INGUST.

TELECOMMUNICATIONS f

moyennes

[

IMMZ2m—-N-ImIT nmozo

i longues L, i

H [3KHz

- 200 GHZ roommmesmysmm——————

| FRANCE INTER 1829m |

Figure 1 : spectre électromagnétique.
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- une association avec un isolateur muni d'une
sécurite d'eau,
- une possibilité d'asservissement sur capteur.

Les puissances actuellement disponibles avec des

transistors au silicium sont de 1l'ordre de 100 W & 915 MHz |
et de 15 W a 2,45 GHz. Ces puissances devraient prochaine-
\
|
|

ment doubler ce qui laisse prévoir une utilisation plus im-
portante de ces sources au moins dans le domaine médical et
dans celui des fours domestiques.

Jusqu'a présent, cependant, 1l'obtention de puis-
sances élevées nécessaires a la plupart des applications,
reste tributaire des tubes & vide que l1l'on peut classer en
deux familles: les tubes a faisceau linéaire (type 0) et
ceux a champs croisés (type M) dans lesquels le faisceau N
d'électrons suit une trajectoire incurvée sous l'effet con-
jugué d'un champ électrique et d'un champ magnétique conti-
nus et orthogonaux.

A la premiére famille appartiennent le klystron et
les tubes a ondes progressives (T.0.P.), a la seconde, le
magnétron.

L.e klystron de puissance, rarement utilisé en rai-
son de son colt et de sa lourdeur d’'emploi, permet de dispo-
ser de plusieurs dizaines de kW a 2,45 GHz. Le T.0.P. est
d'usage courant dans les appareils de diathermie médicale,
quant au magnétron, c'est depuis toujours le tube de base du
radar et du chauffage hyperfréguence. _ , |

II.1.1 Le magnétron (figure 2)

Figure 2 : maghétron THOMSON-CSF TH 3094 (1)
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Il s'agit donc d'un tube a vide a l'inte- |
rieur duquel 1l'association de champs électrique et magnéti- |
que permet la production d'énergie électromagnétique a treés
haute fréquence.

d'une anode cylindrique creuse dans 1'axe de laquelle se
trouve une cathode chauffée directement ou indirectement.
L'espace d'intéractions de quelques millimeétres qQui sépare
les deux électrodes, est placé sous vide. { 'anode est percée
de plusieurs cavités. Des aimants permanents ou un électro-
aimant créent un champ magnétique parallele & 1'axe du tube.

Un magnétron {(figure 3) est constitué

Cavite Espace ¢ interaction

Boucle de

Cathode couplage

Sartie

Anode

Figure 3 : schéma d'un magnétron a cavites

Pour une certaine valeur du champ magneé-—
tique, les électrons retournent vers la cathode sans attein-
dre l'anode. Ils forment un nuage tournant dans l'espace
d'intéractions. Ce courant engendre un champ magnétique op-
posé a celui qui le fait exister. Cette contre-réaction fa-
vorise 1'établissement d'oscillations entretenues par la
structure périodique des cavités résonnantes de 1'anode (Ti-

gure 4).

Les électrons passant au large d'une cavi-
té, subissent une accélération ou un ralentissement suivant
le sens du champ local. Ainsi accélérés, ils empruntent de
1'énergie au champ et 1'utilisent pour remonter vers la ca-
thode qu'ils percutent, contribuant ainsi a son chauffage
et expulsent de surcroit des électrons secondaires. Les é-
lectrons ralentis eux, cédent de 1l'énergie au champ et pour-
suivent leur course vers l'anode. Du fait des accélérations
et décélérations subies, les électirons tendent a se regrou-

per en paquets.




Les micro-ondes CATHODE , —6-

CAVITE

ESPACE

D'INTERACTION |

ANODE

BOUCLE DE CGUPLAGE

s

SCRTIE

Figure 4 : trajet des électrons dans un magnétron.
-——~ 1 champ électrigue
- : trajet des électrons
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I1 faut en moyenne au champ moins d'éner-
gie pour renvoyer un électron vers la cathode qu'il n'en ré-
cupére d'un autre électron perdant son énergie cinétique en
tombant vers 1'anode. Le processus est donc globalement sta-
ble. Les oscillations s'auto-entretiennent dans les cavités.

Le magnétron offre un rendement élevé de
1'ordre de 60 a 65%. La puissance perdue sert au chauffage
de la cathode ou se dissipe par effet Joule dans 1'anode
d'o on-1'évacue au moyen de radiateurs a ailettes ou d*un
circuit de refroidissement a circulation d'eau.

Caractéritiques:

- puissances disponibles: 800, 1200, 2000, 6000 W |
- refroidissement: a air pour puissance < a 2000 W |
4 eau pour puissance de 6000 W -

- durée de vie: plus de 4000 heures si uytilisation correcte |
_ taux d'ondes stationnaires: TOS jusqu'a 4 (36% de réfle- |

xion)}.
\

f2.1.2 Klystrom et T.0.P.

Bien qu'étant des tubes & faisceau liné-
aire, le klystron et le T.0.P. reposent aussi sur le princi-
pe de la modulation de la vitesse des électrons et de leur
regroupement en paquets. '

de cavités résonnantes délimitées chacune par deux grilles

|
le klystron {(figure 5) comporte une série
et séparées par des tubes appelés tubes de glissement. |

Cavitds intermédiaires

tre cavité Dernides cavitd

L

Caaon 4
dlsctrans

Latlecteur

Circuit
de sortie

Fentioa
Tubes de

de pilotage .
e 9 glissement

! Puissance
de tartie

Figure 5 : coupe schématique d'un klystron.{2)
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Le faisceau émis par un canon a é¢lectrons,
est soumis a une tension continue qui le projette dans la
premiére cavité résonnante. Un signal hyperfréquence est in-
jecté dans cette cavite et engendre une tension a l'entrée
du premier tube de glissement qui crée un champ électrique
alternatif qui accélére ou ralentit les électrons suivant
1'alternance. On obtient ainsi une modulation de la vitesse
du faisceau.

Dans le premier tube de glissement, les
électrons accélérés rejoignent les électrons ralentis qui
les précédent, il s'en suit la formation de paguets d'élec-
trons.

Le faisceau ainsi modulé induit une puis-
sance alternative dans la seconde cavité résonnante et umn
champ électrique s'établit a 1'entrée du second tube de
glissement avec pour résultat une nouvelle modulation de la
vitesse du faisceau, et ainsi de suite.

On peut enfin extraire de la derniére ca-
vité, l1l'énergie hyperfréquence amplifiée a la fréquence du
signal pilote transportée par les paguets d'électrons.

Le klystron présente un rendement de 1'or-
dre de 60% et 1'un de ses principaux avantages est sa puis-
sance élevée idéale pour les procédés qui nécessitent une
trés grande puissance {plusieurs centaines de kW) ou pour
des travaux ne nécessitant que 30 a 50 kW mais ne pouvant
utiliser plusieurs magnétrons associés. '

Les T.0.P. (figure 6) associent a un fais-
ceau d'électrons focalisé par des aimants, une structure peé-
riodique non résonnante de dimensions telles que le fais-—
ceau s0it amené a intéragir avec une onde progressive. La
structure périodique est une hélice ou une série de cavités
capables de servir de support a la propagation d'une onde
lente. On régle la tension d'accélération de maniére & ce
que la vitesse des électrons soit voisine de celle de l'on-
de lente. Certains électrons sont accélérés, d'autres ra-
lentis, il en résulte un regroupement en paquets. Le cou-
rant des électrons ainsi modulé, induit a son tour une onde |
additionnelle dans la structure périodique. L.'amplitude de |
1'onde va croissant sous l'effet du transfert de 1'énergie i
des électrons. On extrait 1'énergie hyperfréquence amplifiée
a la sortie du tube tandis que les électrons sont recueillis
par un collecteur.

Le T.0.P. offre de trés larges puissances
(plusieurs centaines de kW) pour des fréquences relativement
peu élevées (de 1'ordre de 500 MHz). Pour des fréquences
plus élevées, ce type de source convient moins bien.
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A canon § électrons . £ entrég radiotraquence
8 cavnef d’antrég F supparts de {'halice
c cawié de sortie 5 sorue radioféquenca
o collecteur de faisceau

Figure 6 : coupe schématique d'un T.0.P. & ligne
en hélice. (3) ’

Ii.2 LES GUIDES D'ONDES

L'énergie hyperfréquence fournie par le ou les
sources doit étre transportée jusqu’'a l'applicateur pour
éviter les pertes et assurer un rendement optimal dans le
transfert de 1'énergie.

Si 1'on veut canaliser une onde hyperfréquence,
on doit avoir recours a des conducteurs creux, les guides
d'ondes, dont la section peut étre simplement rectangulaire
ou circulaire mais aussi coaxiale, avec des dimensions dé-
pendant de la longueur d'onde. Les multiples réflexions sur
les parois des guides ont pour résultat une certaine distri-
bution des champs dans l'espace intérieur et des courants de
conduction a la surface des parois. L'ensemble forme un made
de propagation guidée. Un guide d'ondes a une infinité de
modes de fonctionnement, chacue mode étant caractérisé par
sa configuration et sa longueur d'onde de coupure A c.

La figure 8 montre différentes confugurations du
champ électromagnétique dans un guide rectangulaire.




.es micro-ondes -10-

1:1 A2 A

e e s

N 2]
L7£ \%f, = Q—-T\: ™ 14 %H'H}g

Figure 8 : configuration des champs électrique et
magnétique dans un guide rectangulaire.(4)
~—— : champ magnétique
— 3 champ électrique

1.3 LES APPLICATEURS

11.3.1 Définition

L'applicateur hyperfréquence est un dis-
positif congu pour assurer dans les meilleures conditions,
le transfert, au matériau a traiter, de 1'énergle électro-
magnétique provenant du générateur.

Sa conception dépend de la forme, de la
nature et des dimensions du matériau, ainsi que de la frée-
quence employée, de la puissance a appliquer et de la natu-
re (continue, semi-continue ou statique) du processus de .
traitement. i

Lorsque le matériau a un volume impor-
tant, l'applicateur est, le plus souvent, une cavite dite
multimode dont les dimensions sont grandes devant celles du
matériau et devant la longueur d'onde. Si le processus de
traitement se déroule en continu, la cavité devient un four
tunnel (figure 9). :

TR

©

sas entrée surtie

@

#hiyz TMAsse sas entrée surte

Figure 9 : schéma d'un four tunnel.
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Lorsque 1l'échantillon & traiter posséde
un faible volume ou se présente comme un fil défilant a
grande vitesse, ou encore un liquide s'écoulant dans un tube
diéelectrique de petit diameétre, alors le couplage d'énergie
obtenu dans une cavité surdimensionnéde devient totalement
insuffisant. On doit avoir recours a des cavités résonnan-
tes qui présentent des niveaux de champ trés supérieurs a
ceux du champ d'excitation. On utilise des cavités circulai-
res parfois elliptiques ot 1'échauffement est trés rapide, a
condition que la cavité soit bien a la résonance.

I1.3.2 Contraintes de conception

La conception d'un applicateur doit res-
pecter certaines régles de base: -

- Energie réfléchie

L'énergie réfléchie par la charge deoit
8tre réduite au minimum afin d'assurer le transfert d'éner-
gie optimal au matériau a traiter, en méme temps que la pro-
tection du générateur.

- Homogénéitée du champ

Les contraintes d'homogénéité du champ
électrigue ne concernent évidemment pas les cavités réson-
nantes, puisque le champ y est, par nature, concentré en des
points précis.

Une cavité surdimentionnée de trés grande
taille ou chambre a réverbération, présente, en principe, un
champ électrique homogéne et isotrope. Ce modéle n'est pas
applicable a la plupart des cavités multimodes usuelles - a
commencer par les fours domestiques -~ dont les dimensions ne
sont pas assez grandes devant la longueur d'onde. La dimen-
sion des gradients ainsi crées est pratiquement du méme or-
dre que celle du produit. Le risque de surchauffe locale est
donec sérieux.

Le probléme est différent suivant que 1°
on a affaire a un applicateur statique ou a défilement. Dans
le second cas, on peut se contenter d'un champ électrique a
peu prés uniforme sur toute la longueur de la bande trans-
porteuse, sans se préoccuper de la direction de défilement,
puisqu'on aura une homogénéisation statique de 1'énergie ab-

sorbée lors de la traversée du four. Dans le cas d'un appli-

cateur statique, on doit, au contraire, obtenir une bonne
uniformité du champ dans les deux dimensions du plan. Enfin,
lorsque le produit a traiter a une épaisseur non négligeable
devant la longueur d'onde, c'est en trois dimensions que se
pose le probléme.

Les solutions classigues consistent a u-
tiliser des plateaux tournants et des hélices métalliques
vulgairement appelés "brasseurs d'ondes", afin d'obtenir une
homogénéité statique en mettant le produit en mouvement ou
en modifiant cycliquement la répartition d'énergie.

—f9-
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- Blindage et sécurité

Il s'agit la d'une contrainte lourde dont
les incidences financiéres sont souvent trés importantes.

Pour des raisons tenant d'une part aux
risques de brouillage électromagnétique et d'autre part aux
risques bioclogiques, les fuites de rayonnement d'un appareil
a micro-ondes ne doivent pas dépasser certaines limites se-~
lon le Réglement des Radiocommunications qui stipule: "les
administrations doivent prendre toutes lées mesures pratiques
nécessaires pour que les rayonnements provenant d'appareils
destinés aux utilisations industrielles, scientifiques et
médicales soient réduites au minimum et que, en dehors des
bandes utilisables pour ces apparesils, le niveau de rayon-
nement ne puisse pas causer de brouillages préjudiciables a
un service de radiocommunications et en particulier aux ser-
vices de radionavigation et autres services de sécuriteé.”

Le tableau 10 indigue les valeurs limites
recommandées par la publication II du CISPR (Comité Interna-
tionnal Spécial de Perturbations Radioélectriques).

Fréquences Valeurs limites de champ a une distance de :
30m 100m 300m
(enpv.mh (enpV.m-1) {enpv.mh
30-470MHz
Bandes TV 30 50
Hors bandes TV 300
470-1 000 MHz
Bandes TV 100 _ 200
Hors bandes TV - 500
1-18GHz 57 dBpW puissance rayonnée équivalente par rapport a

dip8le demi-onde

Figure 10 : limites de rayonnemants du CISPR. (B)

En Europe, sur décision du Conseil des
Communautés Européennes, les équipements sont classifiés en
trois catégories:

- Classe A: appareils dont les fuites
sont assez faibles pour autoriser leur installation sans
restriction sur tout le territoire, a l'exception des zo-
nes ultra-sensibles dites zones de servitude.

- Classe B: appareils a faibles niveaux
de fuites pouvant étre installés sur tout le territoire.

-~ Classe C: appareils dont la mise en
service peut étre soumise a essai préalable.

La Commission Electrotechnicue Interna-
tionale (C.E.I.) publie des normes d'émission applicables
aux fours dits mobiles, caractérisés par une masse infé-
rieure a 18 kg. Suivant la norme 335-25, les fuites UHF de
ces fours ne doivent pas dépasser 5 mW.cm-2 & § cm de 1la
surface, & puissance maximale sur une charge de 2785 +/- 16
cm3 d'eau a 20 +/- 50C contenant 1% de NaCl. En 1'absence de
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charge, elles ne doivent pas dépasser 10 mW.cm-2 pendant 10
minutes ou pendant le délai de déclanchement de la sécuriteé.

Les égquipements industriels, eux, sont
généralement conformes a la norme volontaire 15-1 de 1'In-
ternational Microwave Power Institute (I.M.P.I.) qui indique
un niveau maximal de fuites de 10 mW.cm-2 4 5 cm de la sur-
face, avant achat, a puissance maximale et sur la charge mi- |
nimale spécifiée. L'équipement doit aussi étre pourvu d'au |
moins deux verrouillages de sécurité, électriquement et mé- |
caniguement indépendants.

Dans le domaine des normes d'exposition,
1'International MNonionizing Radiation Comittee de 1l'Inter-
national Radiation Protection Association (I.N.I.R.C.-I.R.

P.A.) joue un rdle croissant dans la définition des seuils

de sécurité. Suivant ses recommandations approuvées en Juil-

let 1983 et adoptée par 1'0.M.S., la puissance massique ‘
moyenne absorbée en exposition professionnelle ne doit pas

dépasser 0,4 W_kg-1 dans le corps entier ou 4 W. kg-1, soit
4 mW dans 1 g de tissu, sur tout intervalle de temps de 6
minutes. Pour le public, l'exposition ne doit pas exceéder le
vingtiéme de ces valeurs, soit 0,08 et 0,8 mW.kg-1.

Les doses ainsi définies tiennent compte
des conditions d'environnement, des différences de taille
des sujets, des phénoménes de réflexion, de diffraction, de
focalisation, des facteurs synergétiques avec certains médi-
caments ou facteurs d'environnement, des éventuelles inté-
ractions athermiques et des effets de la modulation sur le
systéme nerveux central.

Les flux de puissance s'en déduisent en |
fonction des effets de résonnance (30 a 300 MHz pour le
corps entier, 400 MHz pour la téte et autres parties du
corps) et de 1l'apparition possible de points chauds attri-
buables. Ces flux sont de:

- 1 mW.cm-2 entre 10 et 400 MHz

- 5 mW.cm—-2 entre 2 et 300 GHz

- /400 entre 400 MHz et 2 GHz pour 1l'ex-
position professionnelle

- de 0,2 ; 1 et /2000 mW.cm-2 respecti-
vement pour le public.

Le cas des applicateurs statiques est le
plus simple. En effet, il se raméne au blindage d'une porte,
probléme classique des fours domestiques, dont les solutions
sont bien connues. On fait appel a des structures géométri- :
ques quart-d'onde, dites piéges & ondes (figure 11) amenant
un maximum de champ électrique et un minimum de courant au
niveau de la fuite. On peut améliorer, si nécessaire, ces
piéges par des inclusions de matériau absorbant.

Certains appareils sont munis de hublots
d'observation ou d'ouvertures diverses, qui doivent étre
blindés par du verre armé, des grillages & maille fine et
éventuellement des tresses métalligques ou des joints de ma-
tériau diélectrique a inclusions métalliques.
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En général, on parvient facilement a ré-
duire les fuites a des niveaux trés inférieurs aux normes au
moyen de piéges quart-d'onde, de volets métalliques, de ser-
pentins diélectriques a circulation d'eau, de plaques de ma-
tériaux absorbants refroidies par air...
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Figure 11 : principe et réalisation d'un piége
quart-d‘onde a 2,45 GHz. (6)

Dans tous les cas, la réduction des ni-
veaux de fuites passe par le respect de deux régles de base:

- une bonne adaptation, assurant un
transfert maximal d'énergie vers 1la charge,

- un soin particulier apporté a la cons-
truction de l'enceinte et principalement aux soudures, afin
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que les lignes de courant ne soient pas perturbées.

- Matériaux

Les matériaux utilisés pour les encein-
tes et les guides d'ondes doivent é&tre amagnétiques et aussi
bons conducteurs que possible. L'idéal serait d'employer du
cuivre ou du laiton éventuellement argente, mais en prati-
que, sauf pour certaines piéces soumises a de forts courants
(antennes de magnétron par exemple), on se contente de 1'
acier inoxydable.

Quant aux éléments diélectriques, sup-
ports, bandes transporteuses, cloisons ou fenétres étanches,
joints, graisses... ils doivent é&tre impérativement réalisés
en matériaux diélectriques a trés faibles pertes.

lLLa liste des matériaux acceptables est
donc extrémement réduite d'autant plus que l'on a affaire a
des applicateurs mettant en oeuvre des puissances trés éle-
vées et fonctionnant en continu.

Elle comprend essentiellement:

- le polyéthyléne dont les propriétés di-
électriques sont remarquables et trés constantes avec la
température,

- le polypropyléne aux propriétés voisi-
nes de celles du polyéthyléne,

- le polytetrafluoréthyléene (P.T.F.E.}:
matériau usinable, totalement inerte, non inflammable, dont
les propriétés diélectriques sont remarquables. Il constitue
souvent le meilleur choix possible.

-~ les silicones fréquemment utilisés sous
forme de caoutchouc (joints d'étanchéité) ou de graisses, en
raison de l'excellence et de la stabilité en température de
leurs caractéristiques dielectriques.

tes bandes des fours tunnels ainsi que
les cloisons internes sont assez souvent des composites fi-
bre de verre-silicone ou fibre de verre-PTFE.

- Arcs électriques et décharges lumines-

centes

Si 1l'applicateur comporte des parties mé-
talliques proches les unes des autres dans une zone de champ
élevé, une décharge est suceptible de se produire avec des
risques de détérioration du matériau a traiter, de 1l'appli-
cateur et du générateur.

A pression atmosphérique, le champ de
clagquage est de 106 V.m-1. Dans la cavité d'un fTour domes-
tique, il n'excéde pas 5300 V.m-1, ce qui exclut tout risque
de claquage, du moins tant que l'on n'y introduit pas des
pieéces métalliques a angles vifs.

Des précautions relativement simples lors
de la conception et de 1l'emploi des fours permettent d'éli-
miner le risque de décharge: éviter les angles vifs et les
récipients métalliques, prévoir des piéges quart-d'onde ame-
nant un zéro de courant au niveau des points critiques, s'
assurer du bon état de surface des soudures, faire disparai-
tre toute trace de limaille ou de poussiére. -

15—
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i.e probléeme, au contraire, dewvient trés
complexe dans une enceinte sous vide. En effet, le champ de
‘clagquage décroit trés vite avec la pression, passe par un
minimum aux environs de 133 Pa, puis croit a4 nouveau tandis
que la pression continue de baisser (figure 12).
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Figure 12 : champs électrigues de claquage en
fonction de la pression. (7)

Qutre les arcs électriques, le claquage
diélectrique sous vide entraine 1'apparition de plasmas, gaz
ionisés, souvent qualifiés de quatriéme état de la matieére,
électriquement neutres, pouvant étre extrémement génant dans
les applications sous vide car ils provoquent une rapide dé-
térioration des parties diélectriques. Mais il est difficile
de s'en protéger car les micro-ondes sont une source d'exci-
tation particuliérement efficace.

— Contraintes d'environnement
Les applicateurs et générateurs destinés
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a l'industrie doivent fonctionner dans un environnement ra-
rement paisible. Ainsi, ils devront étre congus pour subir
des agressions diverses, dont les plus courantes sont la
poussiére (caissons étanches, filtres), 1l'humidité (étan-
chéité), la salinité ou l'acidité {(emploi d'acier inoxyda-
ble et de matiéres plastiques inertes), la chaleur ou le
froid (climatisation), les chocs et vibrations (supports
amortisseurs), les mauvais traitements (robustesse de la
construction) et les fausses manoeuvires (sécurité pour tous
les points sensibles ou dangeureux, ainsi que pour l'utili-
sateur).

IIr. LLES MICRO"ONDES ET LA MATIERE

Les rayonnements électromagnétiques habituels (Infra-
rouge, lumiére visible) ont, du fait de leurs faibles lon-
gueurs d'onde, une pénétration extrémement limitée dans la
matiére. Les micro-ondes, sans étre de nature trés diffé-
rente, possédent des longueurs d'onde centi ou décimétri-
ques. Il s'en suit des profondeurs de pénétrations sensible-
ment du méme ordre. De ce fait, les phénoménes thermiques de
conduction et convection ne jouent plus qgu'un réle secondai-
re d'équilibrage de température et le dégagement de chaleur
dans la masse est instantané.

L'échauffement sous micro-ondes est dG a la dissipa-
tion en chaleur d'une partie de 1l'énergie électromagnétique.
Les mécanismes moléculaires mis en jeu sont complexes, mais
on peut les représenter comme un phénoméne de friction, la
rotation dite dipclaire des molécules étant entravée par les
liaisons existantes entre elles.

Ceci suppose que les molécules du matériau soumis aux
micro-ondes possédent un moment dipolaire, permanent ou in-
duit, suffisant et limite l'efficacité de ce type de chauf-
fage aux seuls diélectriques dits a pertes, catégorie trés
vaste dans laquelle 1'eau occupe une place prépondérante.

III.I ONDE ELECTRUMAGNETIGUE

Les micro-ondes sont des ondes électromagnéti-
ques qui correspondent a un phénoméne de propagation d'éner-
gie, ne nécessitant aucun support matériel et qui associe un
champ électrique E et un champ magnétique H vectoriels et
fonction du temps.

Ces deux grandeurs sont régies par un ensemblie
de lois mathématiques appelées lois de MAXWELL qui consti-
tuent le postulat de base de l'électromagnétisme.

2D 50
rot =T+ = OF + (loi de MAX-
2t ot WELL-AMPERE)

-17-
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——y

rot E = ————— (loi de MAXWELL-FARADAY)
Dt

div D

iv “‘—‘Q

»
ol J densité de courant en A.m-3
G E |

-y

D = induction électrique en C.m2 1
= E£'E |
avec £' = permittiviteée diélectrique réelle i |

"

B = induction magnetique en Tesla, fonction du milieu de j
propagation. |
=)¢ H f

t = temps

G = conductivité du milieu en Sk —1 . m-1

M= perméabilité magnétique du milieu en H.m-1
‘po= 2 W 10-7 H.m-1

Grace a ces relations, on peut définir une |
équation régissant la propagation des champs electrique et
magnétique dans un milieu donné: c'est l'équation de propa-
gation.

Cette équation peut admettre plusieurs types de
solutions ou formes d'onde: plane, sphérique, etc...

Par exemple, une onde plane en propagation li-
bre dans un milieu illimité est une de ces solutions, dans
ce cas, E et W sont dans le plan d'onde et perpendiculaires
a la direction de propagation z.

——lp
E

=}
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En notation complexe, l'onde s'écrit alors:

E E, exp-octz expjlco t-02z)
H = H, exp-az expj(ec t-9p2z)

L'équation de propagation est:

(et + 3@ )2 Ex —jcu}.&(".\‘Ex w2 u E 'Ex

Q
=
2
il

\
|
coefficient d'atténuation de 1l'onde
El
cu\//"L (\/1+tga'§ - 1)
2

coefficient de propagation de 1'onde

wwﬁé‘-_ ( ‘/1 + tg*d + 1) ‘
2

w
It

Ex = composante suivant 1'axe (0,x)
cw = vitesse angulaire
= 2% f
avec f = fréquence de 1'onde
&tl : . 1
tgd = ——m avec &E"= pertes diélectriques . 1
&' et £'= permittivité diélectrique |

|
toutes ces grandeurs étant définies & partir des équations
de MAXWELL.

III.2 DIELECTRIQUE ET PERMITTIVITE

Un diélectrique est un corps qui posséde une
faible conductivité électrigue relative. Il contient trés
peu de charges libres et est capable d'emmagasinner 1'éner-
gie électromagnétique.

Les principales propriétés d'un diélectrique
sont:

- sa constante diélectrigue ou permittivité qui
mesure 1'aptitude a la polarisation d'un corps soumis aux
hyperfréguences. Elle est fonction de la température et de
la fréquence (figure 13),

- ses pertes diélectriques qui représentent la
quantité d'énergie dissipée en chaleur quant le corps est
placé dans un champ électrique variable,

- sa force diélectrigque qui est la différence
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de potentiel maximale que peut supporter le diélectrique
sans détérioration.

ITI.3 POLARISATION DIELECTRIGUE

Tous les matériaux diélectriques ont en commun
leur aptitude a4 emmagasiner 1l'énergie électrique. Ce phéno-
méne est rendu possible par le déplacement de charges posi-
tives et négatives s'opposant aux forces de liaisons atomi-
ques et moléculaires sous l'effet d'un champ électrique ap-
pligque.

lL.e mécanisme de déplacement des charges ou po-
larisation est différent suivant le type de diélectriques et
la frequence du champ électrique. On distingue ainsi quatre
types de polarisations diélectriques dont les effets sont
qualitativement trés semblables mais qui apparaissent a des
fréquences exirémement variées (figure 14). Dans tous les
cas, il se produit une rupture d'équilibre électrique, le
champ appliqué provoque une séparation spaciale des charges
de signes opposés,

En pratique, il n'est pas aisé d'établir des
frontiéres nettes entre ces divers phénoménes, leurs plages
de résonance respectives se chevauchant largement.

5 ’
polarisation dipolaire
T
polarisation ionicgus
et atomiqueh
|
&u ﬂ v |

EF kF  UFF IR uv
0

Figure 14 : polarisations dans les diélectriques.
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II1.3.1 La polarisation par charge d'espace:

Elle correspond a des fréquences de
résonance trés basses et apparait lorsque le matériau con-
tient des électrons de conduction libre mais dont les dépla-
cements sont limités par certains obstacles, des limites de
grains par exemple.

Lorsqu'un champ électriqgue est appli-
qué, les électrons s'accumulent sur l'obstacle et la sépa-
ration des charges qui en résulte, polarise le matériau.

Ce type de polarisation est fondamen-
tal en électronique des semi-conducteurs.

I11.3.2 La polarisation par orientation dipo-—
laire: é

Elle se produit dans une gamme de fré-
quences plus élevées, celle des hyperfréquences et concerne
la molécule.

Elie est & l'origine de 1'échauffement
par pertes diélectriques.

1I1.3.3 La polarisation ionigque:

Elle a lieu dans la gamme des Infra-
rouges et résulte de la séparation des ions positifs et né-
gatifs de la molécules.

II1.3.4 La polarisation électronique: |

Elle se produit a des fTréquences trés
élevées, situées dans 1'Ultra-violet. Les noyaux atomiques,
positifs, étant supposés fTixes dans la structure diélectri-
que, ce sont les nuages électroniques, négatifs, qui se dé-
placent dans la direction du champ appliqueé.

IIT.4 ORIGINE ET EXPRESSION DES PERTES AUX HYPER-
FREQUENCES

Un diélectrique sera dit "a pertes' si toute
onde électromagnétique peut induire deux processus (figure
15):

- oscillation de charges résiduelles libres
(électrons, ions, ...}, ce qui entraine des pertes par con-
duction: c'est l'effet Joule,

- rotation des molécules polaires a la fréquen-
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onde
______ MILIEU
e \
OSCILLATION -EOTATION |
charges libres molécules polaires
v AV
pertes par ' pertes par
CONDUCTION RELAXATION DIELECTRIQUE
< ‘
s "diél.
) .E; iel
pertes totales
E' = S + &rdisdl.

Py <

peries _iatales

peries
~diele.
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ce de l'onde, ce qui provoque des pertes diélectriques no-
tées: £ "diél. :

l.a constante diélectrique devient une valeur
complexe de la forme:

Exr= £' - &

ou &' traduit la permittivité diélectrique classique (en
F.m-1) et ou & " englobe les pertes dues a la conduction
des charges libres (électrons,ions...) et celles strictement
dues aux frottements crées par les mouvements des dipdles
{pertes diélectriques).

Ev = S, & vdieél.
(28]

avec O = conductivité électrique (Ohm-1.m-1)
%> = pulsation de l'onde {(rad.s-1)
=29 f
f = fréquence de 1l'onde (Hz}
5 E|| ) o
On note tg = —— ou 9 est appelé angle de pertes
et Ep = qui est ia permittivité relative.
0
N.B. : éio = permittivité diélectrique absolue du vide

1
= ——F m-1,
36 109

III.5 ERERGIE ABSORBEE ET FACTEUR DE PERTES

La puissance absorbée par unité de volume

s'écrit:
dP
— = 2T F.E2 £' tg S
dv
fréquence de 1l'onde en Hz

[+]

o)

—h
([

E amplitude effTicace du champ électrique
E£'= permittivité diélectrique absolue.
On a vu que &' = &'r x Eo
dP

=== ] = 2(.Tff E2 a0 élr tag 6
dv : :

—24-
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Pour un champ donné, 2T f E2 £ est égal a
une constante, l'énergie absorbée est donc proportionnelle a
E'r tg 3 qui est appelé facteur de pertes. C'est ce terme
qui quantifie la faculté d'un corps a étre chauffé par per-
tes diélectrigues.

IIT.6 REFLEXION ET TRANSMISSION DE L'ENERAQIE
EXEMPLES D'INTERFACES

£1) Inferface (2)
\' 2
i
*Eiﬁ %ii” 2
- Zz
Py
\\
\\ l
T~~~ ——-- diss
3z
! i 7
] i
& J
&
Pi = puissance incidente
Pr = puissance réfléchie
Pt = puissance transmise
Pdiss = puissance dissipée
« = coefficienmt d'absorption d'une onde
z = coordonnée
1 - ‘/é*
On donne @ * = (1)
1+ \/5.*
ou * est le coefficient de réflexion complexe sur 1l'in-

terface et & * la permittivité complexe du milieu (2).

La conservation de l'énergie a 1'interface im-
pose: :

Pr= ¢ 2 Pi

Pt=(1-(>2) Pi

Exemples d'interfaces:

1. Air/Eau:
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Air Eau
E'r = 1 E'r = 80
_Pi
— 3 Pt
< Pr

0,8 calculé a partir de l'expression {1)

le|

Pi Pi

Il

donc la puissance réfléchie représente 64% de la puissance
incidente et la puissance transmise 36% seulement.
En conclusion, il est difficile de bien coupler 1'eau avec
les micro-ondes car on observe une forte réflexion.

2. Air/Poudre mouillée:

Air Poudre mouillée
E'r =1 E'r = 10
Pr

l.Le méme calcul nous améne a = 0,25 d'od Pr représen-
' Pi

te 25% de la puissance incidente.

lL.Les ondes pénétrent donc bien dans une poudre mouillée

————————— > trés bon bilan de séchage.

III.7 PROFONDEUR DE PENETRATION DES ONDES

L.a profondeur de pénétration des ondes dans un
corps dépend de la nature de celui-ci:

- Milieu sans pertes: isolant parfait
exemple: Téflon
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L'onde n'est pas atténuée mais se propage avec une longueur
d'onde différente et réduite, telle que:

)\air
/e

- Milieu avec pertes de conduction: métaux

)\ matériau =

“L'jzifw
P
r
L.'onde s'atténue trés rapidement.
La profondeur de pénétration de 1l'onde dans le métal

s'écrit:
1

Tﬂp.c“f

- Milieu avec pertes diélectriques: isolants

D métal =

La profondeur de pénétration s'écrit dans ce cas:

Ao

S diél. =
TS JEr f

avec /\o = longueur d'onde du rayonnement dans le vide.
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Ainsi, la profondeur de pénétration dans un matériau diélec-
trique est trés supeéerieure a celle dans un métal.

III.8 ATTENUATION DE L 'ONDE

Les ondes électromagnétiques sont donc plus ou
moins réfléchies par le matériau qu'elles frappent suivant
les valeurs de permittivité & * et de perméabilité *
complexes du matériau. /*L

Dans le cas d'un matériau dielectirique a per-
tes, l'onde se propage suivant la forme:

Pdis. = Pt exp-2alz B}

avec Pdis. = puissance dissipée dans le matériau
et o = coefficient d'atténuation de 1'onde.

III.9 RELAXATION DIELECTRIGUE

La relaxation est un phénoméne général que 1'on
peut définir comme 1'existence d'un délai de réponse pour un
systéme soumis a des Torces exterieures.

Il v a relaxation diélectrique lorsqu'on sup-
prime le champ élecirique responsable de la polarisation
d'un matériau diélectrique et que celui-ci met un certailn
temps a retourner a 1'état désordonné initial, suivant une
loi exponentielle régie par un paramétre T .

T est le temps de relaxation, c'est-a-dire le
temps nécessaire pour que la polarisation du matériau se ré-
duise de 1/e qui représente environ 36,79% de la valeur ini-
tiale dans le champ.

A ce temps de relaxation ¥ correspond une fré-
quence dite de relaxation qui s'exprime ainsi:

1
27T

fr =

fr est aussi appelée fréquence de DEBYE pour
laquelle & ", caractéristique des effets thermiques de
frottements, va étre maximum.

Les valeurs de £ ' et &£ " varient avec la
fréquence et si 1l'on représente &£ ' en fonction de &£ ", on
obtient le diagramme de COLE et COLE o0 les points sont ré-
partis, d'aprés DEBYE, suivant un demi-cercle (figure 16).

A fréguence nulle, &." = 0, on a la valeur de

—-28—
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la permittivité diélectrique statique & '.
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Figure 16 : diagramme de COLE et COLE pour 1l'eau.(9)

A fréquence infinie, < " = 0, on obtient la
valeur de la permittivité "optique". Les molécules ne sui-
vent plus le champ et deviennent apolaires. Le modéle de
DEBYE n'est plus valable aux fréquences trés élevées,

De ce diagramme, on peut déduire la fréquence
de relaxation de l'eau, elle correspond a la valeur maximale
prise par & " ———-- > fr = 19,4 GH=z.

Le phénoméne de relaxation diélectrique est di-
rectement fonction de la température (figure 17). En effet,
plus celle-ci augmente, plus la relaxation diélectrique se
déplace vers les hautes fréquences. A 2,45 GHz, les pertes



Les micro-ondes

diélectriques diminuent quand la température croit. Par con-
tre, a 100 GHz, ce phénoméne s'inverse. .

pertes a 1°C
diélectriques -

an . 250[:

By
P

0 fréqguence(GHz)

v ¥ T

4 2,45 10

-
[T T,

Figure 17 : influence de la température sur la fréquence
de relaxation de l'eau.(10)

IIT.10 MILIEUX DE PROPAGATION

t.es deux types extrémes de milieu de propaga-
tion sont le conducteur parfait et le diélectrique parfait.

Dans un conducteur parfait, la conductivité
serait infinie. L'onde ne pourrait donc se propager et le
courant n'existerait que sous la forme de courant superfi-
ciel. Dans un conducteur réel, la conductivité est élevée
mais non infinie. Un champ magnétique variable y induit un
courant électrique qui, par effet Joule, chauffe la matiére.
C'est le chauffage par induction.

Dans un diélectrique parfait, la conductivité
est nulle, de méme que les pertes diélectriques, c'est le
cas du Téflon. Un diélectrique réel posséde une conductivi-
té généralement négligeable ce qui signifie qu'il ne renfer-
me que trés peu de charges en mouvement. Il est , par ail-
leurs, le siége de pertes diélectriques, dans la mesure ou
il contient des molécules possédant un moment dipoelaire in-
duit ou permanent.
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I17.710.1 Mllieun polaires ot non polaires

On qualifie de polaire, un milieu
diélectique dont les molécules, bien qu'électriquement neu-
tres, sont telles que les barycentres des charges positives
et négatives ne coincident pas géométriquement. L'assymétrie
se traduit par l'existence d'un moment dipolaire permanent.
A contrario, un milieu constitué de molécules pour lesquel-
les les barycentres coincident, est qualifié de non polaire.

Les molécules non polaires n'ont
done pas de moment électirique permanent mais sont sucepti-
bles d'acquérir un moment induit par déformation moléculaire
sous l'effet d'un champ électrique appliqué. lL.a polarisabi-
lité < (en F.m2) mesure ce moment induit par un champ uni-
taire. -

I11.10.2 Divers types de didlectrigues

—~ Diélectriques a faibles pertes:

Certains composés chimiques de
faible polarité moléculaire et de structure réguliére, sont
pratiquement dépourvus de pertes diélectriques. On peut ci-
ter par exemple le polyéthyléne, le polypropyléne, le poly-
tétrafluoréthyléne ou PTFE. A 3 GHz et 250C, la valeur de &
et tg 3 pour ces matériaux sont respectivement: 2,26 et
00,0003 ; 2 et 0,0002 ; 2,1 et 0,00015.

Certalns composés minéraux comme
les silicones, les alumines, la silice ont aussi de faibles
pertes diélectrigues, ainsi pour la silice, par exemple, £'r
= 3,78 et tg @ = 0,00006.

Ces matériaux, on l'a vu, présen-
tent d'intéressantes propriétés quant a la conception des
applicateurs et guides d'ondes.

- Eau et diélectriques agueux:
8i 1l'on consirére le cas d'une mo-
lécule d'eau, elle présente, du fait de sa configuration
hautement dissymétrique, une polarité exceptionnelle qui en
fait le matériau idéal pour le chauffage par micro-ondes
{Tigure 18).

Figure 18 : la molécule d'eau.
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Par cons_guent soumise a champ
électrique, son moment dipolaire i , vecteur orienté sui-
vant la bissectrice de l'angle HOH, tend & s'orienter sui-
vant la direction du champ, comme une aiguille aimantée dans
un champ magnétique.

$i le champ électrique vibre a la
fréquence T, le moment dipolaire tente de suivre cette vi-
bration et vy parvient si le moment d'inertie de la molécule
est faible et ceci, jusqu'a des fréguences assez élevées,
d'environ 1 GHz. Au-dela, le moment dipolaire présente un
déphasage par rapport au champ électrique et par rapport aux
moments des molécules d'eau voisines, ce qui induit un phé-
noméne de désordre entre les molécules et de fortes pertes
analogues a des peries par frottement. Au -dela de 100 GHz,
le moment dipolaire est insensible aux effets du champ élec-
trique.

Mais cette description est trés
imagée car il faudrait tenir compte, également, de 1'agita-
tion thermigue et de la rotation permanente des molécules
d'un liquide. Elle explique cependant, l'existence d'une
bande de relaxation oU les pertes diélectriques sont trés
fortes et ou la constante diélectrique &. décroit avec f,
pour devenir trés faible au-dela de cette bande de relaxa-
tion. )

L.'eau présente dans les milieux
humides, peut affecter plusieurs formes:

- glace,

- eau libre, généralement absorbée dans les cavités ou les
capillaires ou étalée en couche laminaire sur une surface
solide, dont les propriétés peuvent étre différentes de cel-
les de 1l'eau pure,

- eau liée dont les propriétés sont mal définies mais 1nter~
médiaires entre celles de l1l'eau liquide et celles de la gla-
ce, a
- eau de cristallisation et eau de constitution dans de nom-
breux complexes ioniques ol les molécules d'eau créent des
liaisons par pont hydrogéne avec les ions négatifs.

Comme on l'a vu précédemment,
l'eauy a sa bande de relaxation comprise globalement entre 1
et 100 GHz, c'est-a-dire dans le domaine des hyperfréquen-
ces. Par contre, la glace ol les molécules d'eau sont forte-
ment liées entre elles, s'opposant ainsi a4 leur libre rota-
tion, a sa bande de relaxation en basses fréquences (quel-
ques kHz). Elle posséde donc peu de pertes diélectriques aux
hyperfréquences contrairement & 1l'eau llqulde. A 3 GHz, 1’
eau liquide présente une permittivité & 'r variant de 80 a
1,50C jusqu'a 52 a 950C et une tangente de pertes variant
sur la méme plage de température, de 0,31 & 0,047. A la mé-
me fréquence, la glace a 12% a une permittivité de 3,2 et
une tangente de pertes de 0,0009, soit un écart d'absorption
de trois ou quatre ordres de grandeur entre 1l'eau liguide et
la glace.

Quant aux matériaux humides, ils
présentent une série de fréquences de relaxation correspon-
dant aux divers états de l'eau qu'ils contiennent: quelques
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kHz pour la glace et 1'eau de cristallisation, environ 10
GHz et quelques TéraHz pour l'eau libre possédant deux ban-
des de relaxation o et - Entre la glace et 1'eau libre,
s'échelonnent les maxima de dissipation des diverses formes
d'eaux liées.{(figure 19)
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Figure 19 : pertes diélectriques associées aux diverses
formes de 1'eau.{9)
(1) eau libre, (2) eau liée, (3) glace et (4)
eau de cristallisation.

N.B. L'eau libre, dont 1'absorption est maximale a 10 GHz,
présente de trés fortes pertes dans les bandes d'usage cou-
rant, 2,45 GHz et 915 MH=z.

- Diélectrigues solides:
Par opposition a ce type de pertes
diélectriques lidées a un frottement par orientation, les so-
lides diélectriques ont de faibles pertes diélectriques, du
fait de leur conductivité d . Ces pertes sont de la forme |
g /w, si bien qu'‘elles se manifestent d'autant moins que 1la
fréquence est élevée. |

Il faut cependant saveir que la |
conductivité des solides croit avec la température, donc, a |
priori, plus 1l'échauffement d'un solide diélectrique est im-
portant, plus il aura de pertes. Il s'en suit un phénoméne
d'emballament thermique qu'il faut contréler mais pouvant
présenter un grand intérét pour certaines applications.
Ainsi, un grand nombre d'oxydes
métalliques qui sont pratiquement dépourvus de pertes dié-
lectriques & température ambiante, deviennent trés dissipa-
tifs & partir de quelques centaines de degrés. Leur tangen-
te de pertes tg & , c¢croit alors trés vite avec la tempéra-
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ture et un phénoméne d'avalanche s'amorce. On peut ainsi
provoquer par micro-ondes une fusion trés rapide de 1'alumi-
ne, a condition de la préchauffer a 4000C environ (figure
20}).

§ T N v j Températu
o 00 400 &0 BOO 1000 1200 1400 ?f:_; e

Figure 20 : pertes diélectriques de l1l‘alumine en
Tonction de la température.{11)

iLa stabilisation de la température
n'est possible que si 1l'évacuation de chaleur est suffisante
ou si l'con limite la puissance hyperfrégquence incidente.

- Gaz:

. Les pertes diélectriques des gaz
sont pratiquement nulles dans la zone de 1 GHZ a 100 GHZ
{sauf s'il yv a ionisation), vu les grandes distances inter-
moléculaires régnant dans les gaz aux pressions courantes.

- Mélanges diélectriques:
Lorsqu'on a affaire a un composant
(i) uniformément dispersé sous forme de particules sphéri-
ques dans un milieu continu {(¢), la permittivité & m du
mélange ezt donné par la relation de BRUGGEMAN:

£i - Em Ec
Ei - E.c Em

ol Vi est la proportion volumigque du composant (i) avec
Ve - Vi = 1. Le comportement des matériaux particulaires est
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parfois mieux décrit par une loi qguadratique:

Em=(Ve VvV E&c+Vvi  Ei)2

- Solutions salines:

lLes propriétés diélectriques de
1l'eau sont grandement modifiées par 1l'introduction de sels.
La molécule de sel s'entoure d'un certain nombre de molécu-
les d'eau liée, appelé nombre d'hydratation de la solution.

l.e diagramme de COLE et COLE mon-
tre parfaitement la modification obtenue quand on ajoute &
l'eau 1 mole.kg-1 de Mal (figure 21).
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Figure 21 : diagramme de COLE et COLE de l'eau et
d'une solution de Nal &4 1 mole.kg-1.(9)

- Polymeéres: :
i.a macromolécule peut posséder un
moment dipolaire global di a une dissymétrie de 1'élément
constitutif (exemple: chlorure de vinyle) mais la masse mo-
laire et la viscosité de l'environnement sont telles que la
frégquence de relaxation est trés basse. Par contre, les mou-
vements d'orientation des dipbles élémeniaires vont étre gé-
nés par: ‘
- les liaisons chimigues de covalence entre les atomes de la
chaine principale,
- - les liaisons covalentes transversales de réticulation,
dans le cas d'un réseay tridimentionnel,
- les intéractions (forces de VAN DER WALLS et intéractions
électriques) qui peuvent s'établir entre deux chaines ou
segments de chaines voisins, par l'intermédiaire notamment,
des fonctions chimigues qgu'ils peuvent comporter.
Ces diverses contraintes s'exer-
¢ant sur les dipdles élémentaires, constituent autant d'obs-
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tacles a leurs mouvemenis d'orientation dans le champ élec-
trigue, d'ou l'apparition de pertes diélectriques présentant
quelgues particularités.

Cecl se traduit par l'hypothése de
deux mécanismes de relaxation diélectrique. L'un, dit "« "
est lié aux mouvements microbrowniens de segments de chaine
macromoléculaire. I1 se manifeste a basses frequences mais
est trés sensible & la température, et la fréquence de rela-
xation augmente rapidement guand la température s'éléeve.
L'autre, dit " ® " est 1lié aux mouvements d'orientation des
dipbles élémentaires eux-mémes et se manifeste & fréquences
plus élevées que le mécanisme ol , mais son évolution vers
les fréquences plus élevées en Tonction de la température
est plus lente que celle du mécanisme & , de sorte qu'a
température et fréquences suffisamment élevées, les deux
phénoménes se confondent et on n'observe plus qu'une seule
fréquence de relaxation. ’

Quoiqu'il en soit, selon la régle
habituelle, le maximum {(ou les maxima) de £ " se déplacent
vers les hautes températures quand la fréguence augmente, et
vers les fréquences élevées quand la température augmente.

- Constituants biologigues:

Le comportement des biomeolécules
revét une importance particuliére, du fait du grand nombre
d'applications les concernant, tant dans le domaine agro-
alimentaire qu'en diathermie médicale.

lLa protéine, macromolécule de trés
grande taille, de masse moléculaire comprise entre 6000 et
plus d'un million, a, de ce fait, sa plage de relaxation si-
tuée dans les basses Tréguences, enire 100 kHz et 50 MHz et
sa mobilité est nulle aux hyperfréquences. Pourtant, entre
200 MHz et 2 GHz environ, on discerne une zone de dissipa-
tion parasite, dite relaxation & , qui s'explique par 1'en-
trée en résonance de certaines portions de la molécule pou-
vant tourner librement. La glycine, par exemple, présente
une fréquence de relaxation de 3,2 GHz.

l.Les acides nucléiques ADN et ARN,
présentent une relaxation & basse fréquence correspondant a
un phénoméne de polarisation induite.

Les caractéristiques diélectriques
des biomolécules sont largement fonction de la guantité et
du type de molécules d'eau liée qui leur sont associées.
Suivant l'orientation de celles-ci, leur liaison & la macro-
molécule et la viscosité du solvant, la fréquence de relaxa-
tion se situe entre 100 MHz et 1 GH=z.
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IV INTERACTIONS DES MICRO-ONDES
AVEC L. ORGANISME-

Jusqu'a la fin du siécle dernier, 1'humanité ne possé-
dait la maitrise que d'une gamme de fréquences trés limitée:
les Infra-rouges pour se chauffer, la lumiére visible pour
s'éclairer. Elle domine et utilise aujourd'hui 1'ensemble du
spectre électromagnétique et met en oeuvre toutes sortes de
rayonnements & des fins de communication, de production, de
thérapie et de diagnostic, de protection et de destruction.

La physiologie de 1'homme et des autres espéces vivan-
tes est le produit de millions d'années de compromis avec
les émissions électromagnétiques naturelles, essentiellement
d'origine solaire et cosmique. Elle n'est pas adaptée a des
rayonnements normalement inexistants, ou négligeables, au
niveau de la biosphére. L'intéraction avec ce milieu élec-—
tromagnétique nouveau est donc, a priori, suceptible de s’
accompagner d'effets nocifs, dont la nature et 1l'évaluation
préoccupent autant les scientifiques que les pouvoirs pu-
blics, si 1'on en juge par la quantité de travaux et régle—
ments qui leur sont consacrés.

Depuis quelques années, un consensus international
s'est établi sur l'existence de quelques intéractions non
thermiques (modulation de la croissance bactérienne en fonc-
tion de la fréquence, modulation des flux de calcium membra-
naires, production d'arythmies sur des coeurs isolés...)
mais la synthése globale des phénoménes restent a réaliser.
Les divergences portent actuellement sur 1'hématopoiése, la
lymphopoiése, la reproduction, la modulation cardiaque d'a-
nimaux entiers et, surtout, les effets neurovégétatifs et
psychiques.

IV.1 INTERACTIONS THERMIQUES ET THERMOREQULATION ' |

L'intéraction thermique qui se produit entre une
onde électromagnétique et un étre vivant est phénoméne com-
plexe, du fait de 1'hétérogénéité des tissus biologiques d°
un organisme humain ou animal qui devient le siége d'un é-
chauffement auquel s'opposent des mécanismes de régulation
active ou passive de la température.

Afin de connaitre les caractéristiques de cette
intéraction, on fait appel a des techniques d'expérimenta-
tion animale et de modélisation mathématique. Les modéles
numériques actuellement utilisés, autorisent 1'observation
de détails assez fins mais devront, dans l'avenir, &tre cou-
plés de plus en plus étroitement a des modéles thermorégula-
toires pour tenir compte, au mieux, du rdle des mécanismes
vitaux. En ocutre, 1l'extrapolation & l'homme des résultats
expérimentaux obtenus sur des animaux de laboratoire n'est
pas possible du fait de la disparité des systémes métaboli-
ques et thermorégulateurs. Ainsi, ces diverses techniques
d'étude de 1l'intéraction thermique doivent é&tre envisagées
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comme complémentaires et sans cesse confrontées et validées.

A ce jour, le résultat le plus important est la
mise en évidence de nets phénoménes de résonance. De fagon
générale, la résonance se produit lorsque la plus grande di-
mension du corps est paralléle au champ électrique et est de
1'ordre de 0,36 a 0,4 A . Dans la direction transverse, 1'
effet est moins prononcé et se produit lorsque la dimension
est de l'ordre de A . Pour le corps humain, 1'absorption
d'énergie ne sera donc jamais maximale dans la gamme des
micro-ondes {(figure 22).
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Figure 22 : puissance massique movenne absorbée par

1l'homme et le rat soumis a 1 mW.cm-2.

Mais la présence a proximité du sujet de masses
métalliques ou d'autres organismes, peut modifier 1'absorp-
tion dans de trés grandes proportions, et notamment la mul-
tiplier par un facteur compris entre 5 et 20.(12)

D'autre part, on observe 1'apparition de points
chauds internes qui peuvent correspondre a des puissances
absorbées cing a dix fois supériesures a l'absorption moyen-
ne (12). Pour un oiseau, par exemple, ces points se situent
dans la téte et le cou et surtout a la pointe des ailes, ¢’
est-a~-dire dans les zones de section minimale (13). Il en
est de méme chez l'homme, les points chauds apparaissant au
niveau des poignets, des chevilles et du cou (i4). Pour une
absorption moyenne de 50 mW.kg-? obtenue scus un Tlux de 1
mW.m-2 a 450 MHz, le maximum d’'absorpition au niveau des poi-
gnets atteint 650 mW.kg-1! (i158). On a pu mettre en évidence
également, l'existence de points chauds dans 1'hypothalamus
et dans le corps vitré de l'oeil, ainsi que le montre la fi-
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gure 23, résultat d'une stimulation en zone proche a 1 GHz
(16).
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Figure 23 : puissance massique absorbée paf un modéle
de la téte {(18).

Thermorégulation:

l.' organisme se défend contre la surchage ther-
mique par le biais du systéme thermorégulateur qui est sous
la dépendance d'un centre nerveux particulier situé dans le
diencéphale et du contrdle endocrinien du métabolisme exercé
par 1'axe hypothalamo-thyroidien.

On observe chez un chien soumis a 165 mW.cm-2 a
2,8 GHz, plusieurs phases. Dans premier temps, on note une
phase de transpiration intense, la perte de poids pouvant
atteindre 2% par heure. La température rectale augmente de 1
a 20C. Dans une seconde phase, l'organisme met en oeuvre di-
vers mécanismes de compensation: dyspnée, tachycardie, aug-
mentation du débit sanguin... La température rectale se sta-
bilise aux environs de 400C et 1'équilibre thermique se
maintient jusqu'a un point de rupture ol le systéme thermo-
régulateur s'effondre brutalement, la température atteint
alors une valeur critique, le sujet présente des extrasysto-
les avec baisse de la tension, puis des convultions.

Cet enchainement fatal se déroule lorsque la
chaleur engendrée par le rayonnement dépasse, en gros, le
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double du métabolisme de base. Tant qu'elle reste du méme
ordre que celui-ci, les mécanismes régulateurs suffisent-a
assurer une compensation efficace.

e Les conditions d'environnement (température,
humidité relative, circulation d'air...) joue un réle pri-
mordial. Ainsi, le temps de survie de rats exposés a 250
mV.cm—2 -varie de 17 a 34 minutes,; selon la température am-
biante de 35 ou 150C et atteint 24 heures en présence d'un
flux d'air a 150C (17). De méme, si on refroidit la cage par
circulation d'azote liquide, aucun symptdme n'apparait.

IvV.2 EFFETS BIOLOBIQUES.

Iv.2.1 Cellules et microorganiszes

Au niveau de la vie la plus élémentaire,
l'éventuelle action du rayonnement électromagnétique est su-
ceptible de se manifester, soit par destruction pure et sim-
ple de la cellule, soit par des altérations touchant sa mor-
phologie, son métabolisme, sa durée de vie ou sa reproduc-
tion, qui pourraient étre, dans certains cas, l'indice d'un
effet sur le patrimoine génétique. Ainsi WEBB et BOOTH (i8)
mettent en évidence une excitation de la croissance bacté-
rienne sous 68 GHz et un ralentissement de cette croissance
sous 80, 71 ou73 GHz dans les mémes conditions d'irradiation
(figure 24). De nombreux travaux ont été réalisés dans ce
domaine et au total, l'existence d'effets spécifiques, fonc-
tion de la fréguence, parait assez assurée.

\ /

Figure 24 : variation relative du nombre d'E. coli
en fonction de la fréguence.(18)
N1=nombre de colonies des lots irradiés
NZ2=nombre de colonies des lots témoins

En ce qui concerne d'éventuels effets
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génétiques, le consensus semble se faire en sens opposé, la
grande majorité des travaux sur le sujet, s'accordant remar-
quablement, tant pour les micro-organismes que pour les cel-
--lules somatiques.

IVv.2.2 Sang ot hématopolidse

Il ressort de l'ensemble des travaux
réalisés, que les micro-ondes auraient, méme a trés fTaible
niveau, un effet sur la composition du sang, avec en parti-
culier, une diminution de l'activité de la cholinestérase
sérique, ainsi qu'une élévation du taux de Sodium et une di-
nution de celui de Potassium (19).

Quant a l'action du rayonnement sur le
processus d'hématopoiése, si elle existe, elle doit se re-
fléter sur la numération globulaire, mais aucune conclusion
générale n'apparait pourtant a travers la littérature.

1V.2.3 Lésions et cataraciss

Les brOlures UHF se caractérisent par la
profondeur des tissus lésés,; l'existence d'un temps de la-
tence pouvant atteindre plusieurs jours avant l'apparition
des symptdomes et la création de points chauds dias a des ré-
flexions multiples aux interfaces internes, suceptibles de
causer des lésions trés localisées (20). En expérimentation
animale, on a constaté des brOlures nettes et trés profondes
avec destruction nerveuse et stase sanguine irréversible a-
boutissant a la nécrose des tissus (21).

Les cas d'accidents humains sont heureu-
sement rares. On rapporte cependant, un cas de brilure des
mains et de 1'avant-bras produite par un four défectueux: le
sujet présentait des lésions nerveuses s'accompagnant de
sensations douloureuses de br0olure et d'une hypersensibiliteée
qui persistérent plusieurs années (22).

Plus la fréquence est basse, plus pro-
fondes sont les lésions: un cas d'exposition accidentelle a
un champ de 27 MHz aurait rendu nécessaire l'amputation d'
une main, nécrosée par coagulation et occlusion artérielle
{20).

Quant aux risques cataractogénes, ils
découlent de deux particularités du cristallin: sa forte te-
neur eén eau (60 a 70%) et sa faible irrigation sanguine, qui
ne suffit pas a évacuer la chaleur emmagasinée.

Les recherches, dans ce domaine,sur 1'
expérimentation animale,se répartissent en deux catégories:
1'intéraction en zone lointaine , 1l'animal étant exposé en
entier et 1'intéraction en zone proche, l'oeil pouvant étre

-
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en contact direct avec la source ou séparé de celle-ci par
une couche d'air (23).

En premier lieu, il ressort de ces re-
cherches que le processus d'opacification est de nature
thermique (24). A une fréquence donnée, la puissance obser-
vée en fonction du temps n'est pas linéaire et il existe un
seuil au-dessous duquel méme l'exposition permanente serait
sans effet cataractogéne. lLa détermination de ce seuil pose
certaines difficultés, dues aux différences anatomiques en-
tre les diverses espéces animales et 1'homme, le lapin étant
le sujet d'expérience le plus fréquemment utilisé (24).

chez le lapin serait de 150 mW.cm-2 a 2,45 GHz, aucune l1é-
sion . n'apparaissant de toute fagon tant que la température
intraoculaire n'atteint pas 4200C. Ces seulils bien connus
chez le lapin, sont mal établis pour le singe, plus proche
de l'homme, mais se situent a des niveaux nettement plus
élevés (figure 25}.

|
En zone proche, le seuil cataractogéne
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Figure 25 : seulls cataractogénes a 5 cm d'une fTente

rayonnante. {26)

. apparition d'opacification sur 1l'oelil de
lapin.

. absense d'opacification sur l'oeil de
lapin.

+ absence d'opacification sur l'oeil de
singe.

|
|

11 ressort également des travaux expéri- 1

mentaux, qu’'a puissances moyennes égales, il ne semble pas y

avoir de différences entre ondes entretenues et ondes en im-

pulsions, et qu'aucun effet cumulatif ne se manifeste, du

moins tant que l'on observe un délai suffisant entre deux

séances d'irradiation.

Les premiéres enquétes cliniques systé-
matiques réalisées en 1981 concluaient 2 la réalité d'un
risque pour les professionnels des hyperfréquences (27). On
n'envisageait pas d'effet direct, on suggérerailt que 1'expo-
sition répétée a des fTlux de puissance inférieurs aux seuils
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cataractogénes pouvaient induire des microlésions entrainant
un vieillissement prématuré de 1l'oeil (28). Mais. les hypo-

théses Tormulées & ce sujet sont trés controversées. Les cas
-de-cataractes mentionnés correspondraient toujours a des ex-

positions accidentelles de plus de 100 mW.cm-2 a 2,45 GHz.

iv.2.4 Systéms.ner#eux

Les effets des micro-ondes sur le systé-
me nerveux fTorment un ensemble assez héréroclite, dans le
lequel il est actuellement malaisé de déméler ce qui est d’
origine thermique de ce qui ne 1l'est pas.

A la premiére catégorie, appartiennent
les intéractions avec le systéme nerveux périphérique et
certaines fonctions neurovégétatives, les altérations de
1'E.E.G. et du comportement, et peut-étre les variations
de perméabilité de la barriére hémato-encéphalique.

La seconde catégorie inclurait les inté-
ractions membranaires avec les fTlux de calcium, la modula-
tion de 1'activité impulsionnelle de certains neurones et
peut-&étre les arythmies induites sur des coeurs isolés. S'y
rattacheraient également, au niveau clinique, l'ensemble
confus des dystonies et des troubles du comportement quali-
fié en Europe de 1'Est de syndrome des micro-ondes, qui as-
socie : céphalées, transpiration, instabilité émotionnelle,
irritabilité, fatigabilité, somnolence, problémes sexuels,
difficultés de mémoire, de concentration et de décision, in-
somnie, tendance dépressive.

IVv.2.85 Perceptieon cutande

lLa perception cutanée du rayonnement ré-
sulte de 1'intéraction du champ électrigue avec les termi-
naisons nerveuses sensibles a la chaleur. Celles-ci étant
distribuées dans la peau a des profondeurs variant de 0,1 a
1 mm, la perception est fonction non seulement de la durée
et de 1l'intensité de 1'exposition, mais aussi de la profon-
deur de pénétration, c’est-a -dire de la fréquence. La sen-
sation apparait d'autant plus vite, et pour un flux d'autant
plus bas, que la fréguence est élevée.

Ainsi, dans la gamme des Infra-rouges
lointains, les seuils de détection sont de 0,67 mW.cm-2 sur
la poitrine ou de 0,24 mW.cm-2 sur le visage, et la percep-
tion commence 3 secondes aprés le début de l'irradiation
(29). Dans la gamme des micro-ondes, le seuil est, a 10 GHz,
de 4 4 6 mW.cm-2 en 5 secondes ou de 10 mW.cm-2 en 0,5 se-
condes sur le visage entier (30). Le tableau 26 compare les
seuils a 3 GHz, 10 GHz et en Infra-rouge pour 37 cm2 de
surface frontale.
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Temps d'exposition (s}

3GHz

Flux de puissance mW-cm-Z) 58 .6 46 0 335
10GHz .

Flux de puissance. (mW-cm?) 21,0 16,7 12 .6
AT peau R 0 025 0.040 0060
IR loititains

Flux de puissance {mW-cm?) 4 2-84 4.2 4.2
AT peau ) 0.035 0025

Figure 26 : seuils de sensibilité cutanée aux rayennements
UHF sur 37 cm2 de surface frontale. (31)

De maniére générale, il faudrait plus de
temps pour percevoir le réchauffement, a puissance absorbée
égale, qu'en présence d'une source de chaleur classique, et
la sensation de chaleur persisterait plusieurs minutes aprés
1'interruption du rayonnement (20). A des fréquences plus
basses, 434 et 915 MHz,
xistante car 1l'énergie se dissipe dans les couches profondes
sans exciter les terminaisons nerveuses. Sauf aux fréquences
trés élevées, la perception de chaleur ne représente donc
pas une protection suffisante vis-a-vis du rayonnement. Le
seuil de douleur & 3 GHz sur 9,5 cm2 d'avant-bras, corres-

Flux de puissance (W-em?)

Temps d'exposition (s)

Do
00 (0o L —

> 180

Figure 27 ;

IVv.2.8 Perception auditive

la sensation de chaleur devient ine-

pond aux temps d'exposition du tableau 27 pour divers flux
de puissance incidente.

seuils de sensation douloureuse a 3 GHz sur
9,5 cm2 de surface cutanée. (32)

Le rayonnement UHF modulé en impulsions
produit chez 1l'homme et les mammiféres des sensations acous-
tiques perceptibles méme par des sujets souffrant de pertes
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de perception auditive (33).

Ce phénoméne apparait sous des Tlux de
puissance de 1l'ordre de 100 W.cm-2 avec de fortes varia-
tions suivant la puissance-créte, la fréguence et la modula-
tion (figure 27).

Flux de puissance
-2
A créte mW.cm

i
T

am FEéQueN
MHz

=0 axxa fr v X

Figure 27 : seuil de sensation auditive.(34)

IV.2.7 Systdéme endoecrinien

En général, les effets observés sont
transitoires et vont dans le sens d'un accroissement des sé-
crétions cortico-surrénales (35) et d'une diminution des sé-
crétions thyroidiennes (36) et somatotropes (hormone de
croissance). Les caractéres des phénoménes mis en jeu échap-
pent pour l'instant a 1l'observation. Sauf pour les effets
sur les testicules, on sait que l'intéraction sort du cadre
endocrinien et se situe plutdt au niveau de 1'hypophyse ou
méme au niveau du systéme nerveux central qu'a celui des
glandes terminales.

Toutefois, 1'un des effets des micro-

- ondes les plus anciennement connus est l1'apparition de dégé-

rescences testiculaires d'origine thermigue, dont le risque,
comme pour la cornée, s'accroit du fait d'une faible irriga-
tion sanguine. Ainsi, en 1857, le basculement accidentel d"
un radar de 10 MW de 1'U.S. Air Force aurait entrainé une
disparition de la spermatogénése chez huit militaires (37).
En 1968, la biopsie testiculaire pratiquée sur un réparateur
de radars météorologiques soumis accidentellement a un champ
trés élevé fit apparalitre des atrophies et des nécroses au

niveau des tubes séminiféres, avec baisse durable de la
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spermatogénése.

Iv.2.8 Effets sur la crelszance

Bien qu'aucun effet n'ait jamais éteé
constaté sur le développement de 1'é@&tre humain, les recher-
ches expeérimentales sur ce sujet sont assez actives et por-
tent principalement sur les insectes, les ceufs, et les em-
bryons de petits mammiféres irradiés in utero. Ainsi, on
constate un nombre accru de résorptions foetales et 1'appa-
rition d'encéphalies sur des souriceaux nés de méres irra-
diées a fort niveau (38).

Mais toute extrapolation a 1'homme con-—
duirait a des flux de puissance beaucoup plus élevés car les
effets de résonance géoméirigue jouent fortement dans les
petits animaux.

Les rares données cliniques disponibles
concernent des femmes enceintes traitées par hyperthermie
pour inflammation pelvienne chronique, lesquelles, pour tou-
tes les grossesses mendes & terme {(six cas sur huit), ont
donné le jour a des enfants normaux {(39).

Ve LLES MICRO-ONDES E7T LEURS
APPLICATIONS INDUSTRIELL.ES

|
Conventionnellement, on divise les applications des
micro-ondes en deux catégories suivant que l'onde soit por-
teuse informations ou simple vecteur d'énergie.

A la premiére famille appartiennent les télécommunica-
tions par liaisons hertziennes ou spaciales mais aussi la
télédistribution ou la télédiffusion directe par satélitte,
la télémesure et la télécommande des véhicules spaciaux, le
radar appligué a la détection ou a la télémétrie, la radio-
navigation, la radiclocalisation par effet Doppler-Fizeau,
1'holographie hyperfréguence, la mesure de paramétres dié-
lectriques d'un matériau ou de son taux d'humidité par le
biais de ces mémes paramétres... La chaine de transmission
du signal comporte toujours un €lément récepteur destiné a
extraire l1l'information. :

La seconde catégorie, trés minoritaire, se caractérise
par la mise en ceuvre de puissances continues élevées qui a-
giront sur le matériau-cible capable de transformer et d'ab-
sorber une partie de l'énergie qui lui est transmise. Il s’
ensuit une dissipation de cette énergie en chaleur et ce di-
rectement au coeur du matériauv. Mais les industriels n'ont
pas adopté la technologie micro-onde avec le méme enthou-
siasme que les consommateurs gue nous sommes. Beaucoup d'ap-
plications, on le verra, en sont encore au stade de recher-
che. {(40)
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V.1 INDUSTRIE AGRO-ALIMENTAIRE

L V.1.1 Quisson:

C'est historiquement, dans le domaine de la
cuisson alimentaire qu'ont débuté les applications thermi-
ques des micro-ondes. Parmi les processus actuellement opé-
rationnels, prédominent la cuisson des volailles, du bacon,
des patés de viande, des beignets, la coagulation des sardi-
nes. ..

Mécanisme:

Les produits alimentaires maigres ont, a
température positive, des valeurs de permittivité élevées.
Au contraire, les matiéres grasses présentent des vaTeurs
remarquablement basses et, de ce fait, absorbent trés peu
d'énergie électromagnétique. Le rapport d'absorption est
ainsi de 96 a 1 entre le steak et le lard fume.

Globalement, les propriéiés diélectriques
sont évidemment fonction de la teneur en eau des produits et
de 1'état physicochimique de cette eau. Ainsi, le comporte-
ment des aliments suit le modéle biphasique: une phase li-
quide contenant de 1'eau libre et des ions dissous et une
phase solide contenant de l'eau liée, des ions dissous, des
lipides, des protides et des hydrates de carbone.

Le chauffage est, par nature, inégal pour
de nombreuses raisons:

-~ non-uniformité du champ électrique dans 1'applicateur,
plus ou moins importante selon que l'on ait affaire a des
fours domestiques ou indusiriels,

- hétérogénéité des produits,

- existence d'interfaces courbes, cylindriques ou sphéri-
ques induisant 1'apparition de zones chaudes notamment res-
ponsable de 1l'explosion des oeufs sous micro-ondes.

En général, on observe l'apparition d'im- :
portants gradients thermiques dans les produits épais, il
est donc recommandé de respecter un délai aprés cuisson pour
permettre & la température de s'uniformiser: c'est le temps
de latence pendant lequel la température continue d'augmen-
ter au point initialement le plus froid.

Produits animaux:

Pour la viande de boeuf, le seul avantage
vraiment significatif de la cuisson par micro-ondes réside
dans sa rapidité. Quant a la tendreté, la saveur, la jutosi-
té, la couleur et les pertes & la cuisson, les données expé-
rimentales composent un tableau tellement confus, qu'il est
bien difficile de conclure dans un sens ou dans l'autre. La
comparaison la plus favorable aux micro-ondes est la réten-
tion des protéines et des acides aminés, du phosphore, du
potatium ou des produits azotés, celle-ci étant plus nuancée
quant a la rétention des vitamines B1 et BZ2.

Pour la viande de porec, tous les aspects
sensoriels et nutritionnels sont identiques en cuisson UHF
ou classique. Il faut néanmoins signaler, du fait de 1'iné-
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galité du chauffage UHF, un risque de survie des larves de
Trichine (Trichinella spiralis), responsables de trichinose
chez 1'individu infesté. Mais il ne faut en aucun cas sures-
“t*imer ce probléme, car aucun cas clinique imputable & ce ty-
pe de cuisson n'a été observé a ce jour. Le respect de reé-
gles simples semble suffir a garantir 1'inocuité du produit:
cuisson plus longue, température Tinale plus élevée.

Pour ce qui est de la viande de volaille,
les qualités sensorielles (sauf la tendreté jugée inférieu-
re) les propriétés nutritives seraient mieux préservées par
une cuisson UHF. Mais on observe néanmoins une moindre effi-
cacité des micro-ondes pour la destruction des bactéries pa-
thogénes comme Staphilococcus aureus, Salmonella typhimu-
rium, Clostridium perfringens... Mais un autre aspect rend
la cuisson par micro-ondes plus saine que la cuisson ~tradi-
tionnelle: le moindre degré d'oxydation des acides gras po-
lyinsaturés en majorité dans la viande de volaille. Or cet-
te auto-oxydation qui peut avoir lieu lors de Ia cuisson,
aboutit a la formation d'une molécule cancérigéne: le Malo-
dialdéhyde (MDA) puis a une structure fluorescente dite base
de Schiff. C'est la moindre teneur de cette derniére qui
permet de conclure au bénéfice d'une cuisson UHF.

Mais la principale application des micro-
ondes dans ce secteur de 1'industrie alimentaire demeure la
production de bacon précuit, surtout aux Etats-Unis, pour
laquelle les avantages sont extrémement nets: meilleure qua-
l1ité (couleur, aspect, goOt, qualité nutritive, absence de
racornissement), économie d'énergie et de matiéres premié-
res, possibilité de récupérer les graisses, suppression des
déchets et odeurs, moindre teneur en composé cancérigéne: le
NPYR ou Nitropyrrolidine.

La cuisson UHF des patés de viande révéle
un rendement supérieur, une. économie considérable de matie-
res grasses, une productivité améliorée mais aussi un pro-
duit de meilleure qualiteé. -

De méme, le poisson est 1l'un des produ1ts
qui gagnent le plus a ce type de cuisson, sa saveur s'en
trouvant notablement améliorée ainsi que la vitesse et le
rendement énergétique de l1l'opération. La cuisson des crus-
tacés et la précuisson ou coagulation des sardines et sprats
en boites ouvertes nous aménent a la méme conclusion.

On notera gqu'aucune réalisation industriel-
le pour la cuisson des produits laitiers n exlste, malgré de
concluants essais réalisés dans ce domaine.

Produits végétaux:

L'ensemble des légumes verts sont, avec le
poisson, les aliments qui gagnent le plus a étre cuits par
micro-ondes. En effet, on observe aprés cuisson UHF, une
plus grande rétention de la chlorophylle ainsi que de la vi-
tamine C. De plus, les micro-ondes inactivent les enzymes
beaucoup plus rapidement que la cuisson traditionnelle, ce
qui conduit & une meilleure conservation des caractéres sen-
soriels de ces produits.

_48-



Les micro—-ondes

Boulangerie:
Les premiers essais de cuisson du pain par
micro-ondes révéle, du fait de 1'absence de croitage, la né-
-cessité de n'utiliser ce procédé que couplé a une technique
traditionnelle de cuisson. Plus tard, sera développé un four
combinant micro-ondes et infra-rouge pour la boulangerie et
la patisserie.

V.1.2 Réchauffage

Trés utilisé dans les collectivités, cette
technique donnent des résultats encore flous gquant a 1'acti-
vité bactéricide des micro-ondes. Mais, il semble cependant
que le probléme puisse &tre régleé par la mise au point de
procédures de cuisson adéqualtes avec une température finale
supérieure a celle obtenue avec les procédés classiques.
Mais les avantages de ce type de systémes sont loins d'étre
négligeables. Chez ASF (Automatic Food Supply), on concluent
a une diminution des besoins en main-d'oeuvre de 60%, du
temps de préparation des plateaux de 80%, de celui de vais-
selle de 75%.

¥V.1.3 Décongdlation

L.a décongélation UHF a pour premier avanta-
ge, sa rapidité: quelques minutes seulement, au lieu de plu-
sieurs heures, avec pour conséquences, la suppression de
stocks immobilisés en cours de décongélation, une trés gran-
de souplesse d'exploitation, la possibilité de décongeler a
la demande et, en cas d'incident, des pertes trés limitées
ou méme nulles. Autre avantage décisif sur le procédeé clas-
sique: un tunnel UHF s'intégre tres bien dans une chaine de
production en continu, avec un encombrement moindre. Enfin,
les économies de main-d'oeuvre rendues possibles par 1l'allée-
gement des tdches de manutention et d'entretien, jointes a
des coOts d'exploitation peu élevés, font, qu'en dépit d'un
investissement important au départ, les micro-ondes consti-
tuent une solution économiguement intéressante.

Du point de vue qualitatif, la qualité des
produits finis est bien meilleure qu'en décongélation clas-
sique. En effet, les micro-ondes réduisent considérablement
les pertes par exudation avec meilleure préservation de la
texture et de 1'aspect, & tel point qu'il est difficile par-
fois de distinguer le produit final du produit encore conge-
1é. Ces conclusions s'adressent aussi bien a la viande de
boeuf qu'aux crevettes, légumes et fruits congelés. D'autre
part, les produits décongelés par micro-ondes présentent une
qualité bactériologique remarquable, du fait de la rapiditeé
et la propreté du procédé, ainsi gu'a un éventuel effet bac-
téricide propre au rayonnement.

4G
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V.1.4 Séchage

e séchage de produits industriels est une
—opération longue et énergiquement colteuse. Il n'en va pas
différemment pour les produits alimentaires qui, de sur-
croit, présentent souvent une grande fragilité vis-a-vis de
la température. Dans de nombreux cas, le séchage de tels
produits connait une importante amélioration a la fois quan-
titative et qualitative avec l1'utilisation des micro-ondes.

On retiendra le séchage des pommes chips
évitant leur brunissement, des péates empéchant le durcisse-
ment et la fissuration de la surface et permettant leur ré-
hydratation plus rapide. Il convient de mentionner également
1'utilisation d'un four tunnel pour le séchage de granulés
ou fibres de viande et de légumes destinés a étre incorporés
a4 des bouillons, ainsi que celui de feuilles d'épinard, de
graines oléagineuses et de pommes-—-frites.

La lyophilisation ou séchage par sublima-
tion sous vide, donne des produits de hautes qualités aroma-
tiques et nutritionnelles. Mais ce procédeé, idéal quant a la
qualité, est aussi complexe, lent et colteux car reste tri-
butaire de la conduction thermique. Des essais ont comparé
1'efficacité de la conduction, des infra-rouges et des mi-
cro—ondes comme source de chaleur et ont conclu que ces deux
derniéres techniques autorisaient des cycles nettement plus
courts, pour le traitement de légumes notamment. Mais, on ne
note, dans ce domaine aucune application industrielle.

Au contraire, l'expansion sous vide et sous

micro-ondes a déja beaucoup d'utilisateurs: Coca-cola, Pam-
pryl, Nestlé... Ce procédé réalisé en GIGAVAC B0 permet d°’
obtenir d'excellents résultats pour les concentrés de jus
de fruits, les extraits de plantes pour infusion, les légu-
mes, les colorants naturels, les huiles essentielles, les
extraits de viande et de nombreux produits chimiques ou
pharmaceutiques {protéines, enzymes, ferments lactiques...).
On constate que 1'ensemble des propriétés nutritionnelles
n'est, en aucun cas, affecté par ce traitement.

¥.1.8 Conssrvation

La stabilisation biochimique des aliments,
en vue de leur comnservation, exige d'éliminer les micro-
organismes parasites suceptibles de proliférer {(bactéries,
levure=s ou moisissures) et d'inhiber certaines réactions
chimiques indésirables par inactivation des enzymes qgui les
catalysent. Les opérations correspondantes (inactivation en-
zymatigue, stérilisation ou pasteurisation) peuvent, dans
certains cas, @étre avantageusement effectuées par micro-
ondes. Il s'agit d'applications en plein développement dont
plusieurs ont déja donné lieu a d'intéressantes réalisations

industrielles.
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Le blanchiment est un traitement thermique
visant a stabiliser les caractéres sensoriels des aliments
par inactivation de certaines enzymes. Traditionnellent, il

—est réalisé soit & l'eau, soit a4 la vapeur et peut atteindre
des températures de 1l'ordre de 1000C avec des risques de
sur-blanchiment, surtout en surface donnant un ramollisse-
ment et des pertes d'ardmes. Au contraire, ce procédé peut
conduire & un blanchiment insuffisant amenant, paradoxale-
ment, une dégradation plus rapide qu'en 1l'absence de tout
traitement. Les essais de blanchiment par micro-ondes, por-
tant sur plusieurs types de légumes et de fruits (pomme de
terre, petits pois, haricots verts, raifort, courge, céleri,
péches...), laissent présager d'excellents résultats aussi
bien qualitatifs qu'économiques. Au plan des réalisations,
il faut mentionner un équipement expérimental de Magnetro-
nics en Angleterre destiné au blanchiment de choux de Bru-
xelles, pour lesquels on constate un trés bon rendement &-
nergétique. Des résultats également satisfaisants ont éteé
observé pour l'inactivation de 1' e amylase du blé, respon-
sable de 1l'hydrolyse de 1'amidon et d'un pain de mauvaise
qualité, ainsi que pour le traitement de graines {soja, ara-
chide, tournesol, café, moutarde, colza...) et de féves.

L'intérét de la stérilisation UHF apparait
dés le début des applications thermiques des micro-ondes.
L'ensemble des essais réalisés semble conclure a un moyen de
stérilisation prometteur et économiquement rentable, notam-
ment pour les produits animaux (jambon, charcuterie, viande
de porc, lait et produits dérives), végétaux {(graines de
moutarde, pasteurisation d'épices, herbes, cacao, légumes en
conteneur de verre), les produits transformés (pates, pain,
vin, sirops de fruits, plats préparés sous plastigque...). ’

V.1.5 Divers

Sont regroupées sous ce titre peu explici-
te, plusieurs applications mineures par rapport a celles qui
précédent mais néanmoins d'un intérét certain.

La désinsectivation UHF des céréales est
théoriquement envisageable car les parasites supportent mal
une élévation de température, comme les charangons, les teé-
nébrionidés, certains lépidoptéres comme le sylvain et 1l'a-
lucite des céréales (mais surtout), les acariens. Mais des
frégquences supérieurés & 1 GHz s'averent n'exercer aucun
effet sélectif sur les insectes, malgré que certains essais
ont pourtant montré une action intéressante des micro-ondes
dans ce domaine avec des réalisations prototypes contre les
charangons. -

La possibilité de destruction par micro-
ondes de graines et plantes parasites en remplacement de
1'épandage d'herbicides Tut explorée dés le début des années
70 par le Service de Recherches Agricoles de 1'USDA au Te-
xas. Il s'agissait de détruire, avant ensemencement les
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graines et jeunes pousses de plantes nuisibles, afin de don-
ner a la plante utile une avance suffisante sur la réappari-
_tion par voie éolienne des espéces parasites. Un premier
prototype d'applicateur de terrain fut réalisé par 1a socié-
té texane Oceanography International: le ZAPPER, dont les
essais donnérent des résultats trés positifs sur les herbes,
les champignons parasites et les nématodes. En France, des
essais débutérent en 1977 avec 1'adaptation de magnétrons
sur un tracteur classique, conduisant a un désherbage effi-
cace pendant un an sur une profondeur de 10 cm. Un modele
opérationnel, le LOMOS fut construit en 1980 et se révéla
particuliérement efficace sur les graminées annuelles. Une
version urbaine de cet appareil est actuellement a 1'étude
pour la désinfection des bacs a sable des jardins publics,
pollués par les chiens porteurs de nombreux parasites.

Aprés avoir exposé les effets herbicides
des micro-ondes, il peut paraitre surprenant de mentionner
leur pouvoir d'accélérer la germination de certaines grai-
nes méme en état de dormance. La réponse aux rayonnements
est variable suivant les espéces: le tréfle, le pois, le
haricot, 1'épinard répondent treés favorablement. Le bleé,
le mais, le coton réagissent moins bien.

La protection UHF des récoltes contre les
vagues de froid a éteé expérimentée au Québec et donna d'ex-
cellents résultats mais cet essal restera sans lendemain,
malgré un réel intérét pour les fruits et légumes menacés
par des gelées de printemps ou d'auvutomne.

On peut accélérer la fermentation carboni-
gque nécessaire a la vinification en chauffant la vendange
jusqu'a 310C, température de déclanchement de la réaction
enzymatique. L'absence de procédés relativement satigsfai-
sants a conduit 1'INRA de Gruissan a réaliser des essais UHF
afin de mettre au point un four tunnel utilisant 3 fois 5
kW. Il apparait que ce traitement ne perturbe pas le sys-
téeme enzymatique et que le gain de temps sur le cycle de
fermentation peut atteindre un facteur de 2 ou 3. On note-
ra que les vins obtenus ont été jugés d'une excellente qua-
lite.

Aux Etats-Unis, les huitres sont le plus
souvent mises en conserve et consommées cuites. Leur écail-
lage a 1'échelle industrielle reste une opération lente et
difficile, malgré le dépot de dizaines de brevets concernant
des méthodes mécaniques d'ouverture mais pnéanmoins inexploi-
tables industriellement. Une exposition rapide des huitres
aux micro-ondes entraine leur ouverture sans cuire ni tuer
1'animal, mais ce procéde, pourtant prometteur reste lent a
s'implanter chez les industriels.
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V.2 INDUSTRIE DU BOIS ET DU PAPIER.

V.2.1 Séchage du bois et contreplaqué:

On peut sécher aisément le bois par micro-
ondes & condition que le processus soit suffisamment lent
pour éviter que ne se créent des contraintes internes nui-
sant a la qualité. En outre, ce type de séchage présente
l'avantage d'étre également fongicide et insecticide.

En ce qui concerne le contreplaqué, les
excellents résultats obtenus au moyen d'une combinaison cha-
leur classique et micro-ondes, ne semblent pas avoir été
suivis d'applications industrielles. Pourtant, les micro- |
ondes évitant le recours au sur-séchage, assuraient homogé- |
néité et absence de cintrage. _ . \

V.2.2 Séchage du papler et carten:

lLa phase de séchage dans le processus de
fabrication du papier est importante quantitativement puis-
que le colt énergétique de 1'évaporation représente 10% du
prix de revient total. Elle revét également un intérét qua-
litatif, car c'est en fonction des caractéristigues de sé-
chage, gue la feuille acquiert ses propriétés mécaniques,
son état de surface et sa perméabilité a l'air. Le taux d°
humidité Tinale doit étre compris entre. § et 10% mais 1la
difficulté d'obtenir un taux uniforme & la sortie des tra-
ditionnels cylindres sécheurs, oblige souvent a opérer un
sur-séchage jusqu'a 3 a4 4%, suivi d'un remouillage. Cette
opération, outre qu'elle soit économiquement aberrante, a
un effet néfaste irréversible sur la qualité du produit.
Des essais mengés en 1967 avec un klystron de 100 kW mirent
en évidence des avantages sérieux des micro-ondes: égalisa-
tion tridimentionnelle de 1'humidité sans nécessité de sur-
séchage, rentabilité économique, réduction de 30% de la lon-
gueur des séchoirs. Des installations industrielles assez
nombreuses fonctionneraient actuellement, mais ce type de
séchage serait fortement concurencé par les hautes fréquen-
ces (27,12 MHz) avec de meilleures possibilités de régula-
tion du profil de 1'humidite.

V.2.3 Séchage d'encres d'imprimeris: |

Le séchage UHF appligué aux encres d'impri-
merie testé, semble-t-il, pour la premiére fois en Angleter-
re en 1967, présente de nombreux avantages: absence de sur-
chauffe des surfaces avec suppression des risques de roussi-
ssement ou craquélement du papier, élimination des protec-
tions et isolations contre les hautes températures ainsi que
des dispositifs d'extraction des vapeurs et fumées tradi-
tionnelles, diminution des risques d'incendie, impression de
qualité nettement supérieure avec des couleurs plus profon-
des et plus franches, écenomie d'espace, facilité d'emploi,
réduction du coldt du seéchage de 30% et ce avec un investis-
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sement sensiblement du méme ordre que celui d'une installa-
tion classique. En contrepartie, les encres doivent é&tre
spécialement formulées pour présenter de fortes pertes di-
“&Tectriques,et sont déja utilisées pour la lithogravire et
la typographie.

V.3 INDUSTRIE TEXTILE

V.3.1 Séchage de mdches et Tils textiigs

Un procédeée de fTilature de méches et fils
sans torsion est obtenu par application de colle pour assu-
rer leur cohésion. Mais le probléme réside en la fragilite
des fils encollés, ce qui augmente remarquablement le temps
de séchage devant la nécessité d'appliguer une vitesse de
défilement et un flux d'air relativement faibles afin de
préserver l'intégrité du produit. En revanche, les premiers
essais UHF laissent entrevoir une solution intéressante avec
un rendement supérieur et une qualité du produit fini accep-
table méme a trés grande vitesse, permettant de surcroit 4d'
éviter le jaunissement et la dégradation des fils.

V.3.2 Séchapge de teintures et d'appréls

Les traitements thermiques consécutifs a la
teinture et a 1l'apprétage sont gémnéralement réalisés sur é-
cheveaux, bobines ou tissus, mais on constate souvent des
défauts de migration des produits traitants. Les micro-ondes
peuvent fournir une solution, & condition de sécher sur fil
défilant ou sur bande de tissu d’'environ 25 cm.

L'utilisation d'un guide a fentes replié ‘
avec une puissance de 2,5 kW a 2,45 GHZ a obtenu en 1972 des . _
vitesses de Tixation 25 a 50 fois supérieures sur lainege, po-
lyamides et acryliques et 200 fois supérieure sur la visco-
se.

Au stade industriel, la société japonaise
Ichikin propose un applicateur de 2x8 kW a 2,45 GHz dont une
vingtaine fonctionnent actuellement en Italie (Intessa),
permettant teinture, apprétage, blanchiment a 1l'eau oxygé-
née, débouillissage, désencollage des tissus de coton, trai-
tement de surface des polyesters... '

V.3.23 Séchage de tapis tuftés

Le séchage de tapis demande une énergie
considérable, par exemple, 200 kW pour enlever les derniers
10% d'humidité sur un tapis de 4 métres de large défilant a
5 m.mn—-1. En wutilisant la combinaison du procéde tradition-
nel jusgu'a une humidité de 30 a 50%, avec les micro-ondes
pour arriver a un taux d'environ 1,8%, 1'augmentation de
production pourrait atteindre jusqu'a 20% {(prototype de Me-
texas). :
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V.3.4 Séchage du cuir

Encore au stade expérimental, le séchage du
-cuir aprés tannage utilise un applicateur micro-ondes et
permet un gain de temps de 30 a 50% avec une meilleure ho-
mogénéité de l'humidité résiduelle.

V.4 BATIMENT ET TRAVAUX PUBLICS

V.4.1 Séchage du plétre

Les carreaux de platre indutriels sont gé-
néralement séchés dans des fTours-tunnels pendant environ 36
heures. L'utilisation d'un four combinant 8 kW de puissance
classique a 3 kW UHF, permet de bien meilleurs résultats.
Mais encore au stade expérimental, ce procédé prometteur n'a
pas, a ce jour, de réalisations industrielles. Toutefois, en
Pologne chez Digicom, on envisage de sécher directement les
murs avec un émetteur micro-ondes a cornet, mais des inter-
rogations demeurent guant a la sécurité d'emploi d'un tel
appareil.

V.4.2 Prise rapide du béton

La prise du béton est une réaction chimi-
que entre constituants, entrainant la formation de cristaux
d'hydrosilico-aluminate de Calcium. Une expérience conclue
que 1l'exposition aux micro-ondes fTait démarrer la réaction
simultanément dans tout le volume de 1l'échantillon et 1'ac-
célére trés nettement.

V.4.3 Fragilisation de roches et béton

La fragilisation constitue une application
déja ancienne des micro-ondes, mais qui n'a pas connu de vé-
ritable développement. Les roches et les bétons contiennent
au moins de l1l'eau de cristallisation et possédent des pertes
diélectriques non négligeables, et de ce fTait, soumis a un
raycnnement UHF, subissent un échauffement rapide conduisant
a 1l'apparition de tensions internes génératrices de micro-
ruptures. Les matériaux ainsi fragilisés, tombent facilement
en morceaux. Aux Etats-Unis, un marteau-piqueur muni d'un
générateur micro-ondes de 5 kW a été mis au point et permet-
trait de fragiliser 1 m2 de béton sur 20 cm d'épaisseur en 5
minutes.

V.4.4 Réfection des joints d'auteroute

Cette application originale consiste & ré-
chauffer 1'asphalte jusqu'a son point de fusion pour ressou-
der les fissures au niveau des joints entre plagues. En
France, un appareil de type LOMOS (cf §I.6) a été développé
par la société d'applications électriques de Mont-de-Marsan,
destiné également & la réparation des chaussées en enrobé
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bitumeux.

V.4.5 Réchauffement des sols gelés

Dans les régions de climat froid, il pour-
rait étre intéressant de dégeler les sols pour rendre pos-
sible, méme en hiver, certains travaux du génie civil ou
simplement pour l'entretien des chaussées et trottoirs. L'
Université de Manitoba a expérimenté, dans ce but un peu
illusoir, un applicateur a cornet, mais bien leoin, sont les
réalisations industrielles.

V.5 INDUSTRIES MINIERE ET PETROLIERE.

V.5.1 Purification du charbon:

La combustion du charbon pose de réels pro-
blemes de pollution, du fait de sa teneur en produits sou-
frés et spécialement en monocristaux de pyrite FeS2. Le pro-
cédé, dit de séparation magnétigue a fort gradient, permet
d'éliminer ces monocristaux par triage, mais au prix d4'im-
portantes difficultés dues a4 la faiblesse des propriétés ma-
gnétiques des pyrites. L'Université d'Etat d'ifowa a donc
étudié l'utilisation des micro-ondes pour augmenter, par
chauffage, la suceptibilité magnétique des pyrites. Il se
produit par échauffement leur conversion en pyrrhotine FesSs
de perméabilité magnétique supérieure. Ce gain reste malgré
tout trées faible, mais encore suffisant pour aboutir a une
réelle amélioration du triage. Les micro-ondes peuvent, éga-
lement étre utiliséés afTin de reéduire, lors du processus de
lavage du charbon, sa teneur en cendres et en sulfures res-
pectivement, de 98 et 66%.

- - V.5.2 Fusion du pétrole et des. schistes bitumeux

Les formations de sables pétroliféres d'
Athabasta au Canada consistent en une matrice de grains de
guartz avec. un peu de kaolinite et d'illite, l'espace inter-
stitiel étant occupé par de l'eau et du bitume. On ne peut
recueillir celui-ci qu’'a condition de le réchauffer sur pla-
ce jusqu'a des températures de 50 a 1000C. Les proecédés ha-
bituels par conduction ou injection de gaz chaud, ne donnent
pas entiére satisfaction et on a envisagé les micro-ondes
comme une solution intéressante a ce probléme, mais aussi
pour la pyrrolyse des schistes bitumeux, la gazéification du
charbon et la liquéfaction des pétroles lourds avant pompa-

ge.

On peut aussi, gréce aux micro-ondes, amé-
liorer la pompabilité des bitumes routiers a l'intérieur mé-
me des réservoirs des camions d'aspbhaltage, qui, échauffeé
devient plus liquide.
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V.8 FONDERIE

V.6.1 Séchage des moules:

——

Du fait d'un trés mauvais transfert de cha-
leur, le séchage des moules de fonderie requiert une énergie
considérable. Or, dans ce domaine, les micro-ondes offrent
de sérieux avantages par rapport aux séchoirs 4 gaz classi-
ques: facilité d'emploi, propreté, instantanéité de la mise
en route du traitement, réduction de la surface au sol et du
temps de séchage pouvant étre divisé dans certains cas par
10, absence de fumée et de dégagement de chaleur, économie
d'énergie et de main d'oeuvre, caractéristiques de surface
des moules améliorées et solidité accrue.

V.6.2 Dédelrage des moules:

Le moulage a la cire perdue est 1'un des
procédés de fonderie les plus anciennement connu. Il permet
d'obtenir des piéces d'une excellente précision mécanique.
En pratique, les deux opérations de décirage et de cuisson
sont simultanées. La matiére constituant le modéle (cire ou
urée) se trouvant ainsi portée a trés haute température, se
décompose et ne peut étre récupérée. 11 faut attendre 1979
pour trouver mention d'une application industrielle d'un
procédé par micro-ondes. Il s'agit d'un four mis au point
par Thomson CSF/DTE qui permet d'effectuer trés simplement
un décirage complet en quelques minutes. La cire et 1l'urée,
auparavant perdues, sont récupérées respectivement a 100 et
80%. Parmi les avantages annexes, on peut mentionner 1l'ab-
sence de fumées toxiques, 1°'homogénéité du chauffage, la
réduction des pertes par casse,et la moindre consommation
énergétique.

V.8.3 Durcissoment des noyaux:

-

l.e procédé le plus courant en fonderie est
le moulage au sable, procédé dans lequel la matiére premiére
du moule est un sable siliceux aggloméré par un liant natu-
rel {(argile) ou synthétique. Le sable est serré autour du
modéle dans un chéssis, un degré de seérrage élevé assure une
reproduction & peu prés fTidéle du modéle. Le moule ainsi ob-
tenu doit étre rendu apte a supporter la manutension et la
coulée du métal, par étuvage assez poussé. Des essais d'étu-
vage par micro-ondes ont été réalisés a 1'école polytechni-
que de Bucarest. Le temps de cuisson. se trouvait diminué d'
un Tacteur 10 avec une nette amélioration de la qualité des
noyaux, quels que soient leur type et leur complexité.

V.7 INDUSTRIE DU CAQUTCHOUG.

Bien gu'il soit difficile d'évaluer la place ac-
tuelle des micreo-ondes dans 1'industrie du caoutchouc, les
industriels se montrant trés discrets quant a leurs procédés
de fabrication, on peut atfirmer que le traitement des élas-
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toméres constitue 1'un des points forts de la pénétration
des hyperfréquences dans 1'industrie.

— V.7.1 Vulcanisation: R

Les premiers objets réalisés en caoutchouc
¢ru s'altéraient rapidement en perdant leurs propriétés mé-
caniques. En 1939, une découverte capitale de Charles Good-
year allait rendre possible le développement industriel du
produit: le caoutchouc cru traité au soufre & une températu- |
re supérieure a la température de fusion de celui-ci, subit ‘
une transformation qui améliore considérablement sa tenue |
mécanigue et thermique. Ce processus, la vulcanisation, don- o
ne naissance a des liaisons pontales entre macromolécules, |
qui servent de points d'ancrage et assurent la performance |
des propriétés du matériau. :

Les élastoméres présentent de trés grandes
disparités de comportements diélectriques. Pour certains, le
facteur de pertes est suffisamment €levé pour que l'exposi-
tion au rayonnement résulte en un échauffement rapide. Pour
d'autres, 1'échauffement est quasiment nul, on doit avoir
recours a l'adjonction de produits polaires destinés a aug-
menter le facteur de pertes (noirs de carbone, craie, kao-
lin, talc, baryte, carbonates et silicates de calcium, si-
lices, diéthyléne glycol, triéthanolamine...)

LLe degré de vulcanisation obtenu est fonc-
tion de la température a laquelle est porté le produit et du
temps pendant lequel cette température est maintenue. les
micro-ondes permettent une montée en température extrémement
rapide {quelques. secondes) et ce dans toute la masse a trai-
ter. Lorsque la température est atteinte, on doit la mainte-
nir pendant le temps nécessaire a la vulcanisation, au moyen
d'un dispositif classique quelconque, généralement un- tunnel
a air chaud dont le réle est d'éviter les déperditions de
chaleur dans 1'‘'envirconnement. Les profilés de fort diamétre
sont vulcanisables rapidement et de fagon réguliére grice a
une absorption uniforme de 1'énergie dans la masse. On évite
la surchauffe des procédés classiques et on supprime 1'appa-
rition de contraintes internes dues a l'action simultanée de
la chaleur et de la pression., Dans tous les cas, la qualité
des produits obtenus est nettement améliorée, la fiabilite,
la souplesse d'emploi et les rendements sont jugés excel-
lents. De plus, la surface du profilé ainsi traité ne re-
quiert aucun traitement préalable, ni de nettoyage ulté-
rieur.

B V.7.2 Dévulcanisation: o

Le recyclage du caoutchouc suppose la des-
truction des liaisons pontales crées par la vulcanisation
et ce par chauffage assez poussé. La difficulté du procédé
tient a4 la proximité des températures de dévulcanisation et
de polymérisation, explicable par la similitude des ‘énergies
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des liaisons 5-5 et C-8 qu'il faut rompre pour dévulcaniser
et des liaisons C-C qui se rompent lors de ia polymérisation
{respectivement 272, 301 et 347 kJ/mole).

L'intérét des micro-ondes est évident,
compte-~tenu de lL'uniformité du chauffage qu'elles procu-
rent et du contréle précis des températures qu'elles ren-
dent possible. La chaine de dévulcanisation de Goodyear
fonctionnait en 1981 depuis guatre ans, et la société s'es-
timait trés satisfaite du procédé et soulignait 1'absence de ‘
pollution, 1'économie d'énergie, la facilité d'intégration
des micro-ondes a une ligne continue. De plus, les proprié-
tés du caoutchouc se conservaient mieux qu'avec les procédés
classiques et les colts restaient comparables et méme infé-
rieurs.

V.8 INDUSTRIE DU PLASTIGUE.

f.es matiéres plastiques se répartissent en deux
familles: les thermodurcissables et les thermoplastiques.
l.es premiéres, obtenues par réaction de polycondensation,
durcissent irréversiblement sous l'effet de la chaleur
{réaction de réticulation}. Les secondes obtenues par sim-
ple polymérisation, se ramollissent a la chaleur.

On range dans la premiére famille, les résines
polvesters, polyuréthannes, époxydes, phénoliques, amino-
plastes... et dans la seconde, les polyoléfines, vinyli-
ques, polyamides, polycarbonates...

V.8.1 Réticulation UHF des résines. thermo-
durcissaples:

La réticulation par micro-ondes de ca—type
de matériau est l1l'objet de nombreux travaux de recherche,
qui laissent entrevoir des possibilités intéressantes, en
particulier dans le domaine des matériaux composites & ma-
trice époxyde pour 1l'industrie aéronautique et spaciale, et
dans celui des matériaux filmogénes.

Les polyesters sont largement utilisés pour
la production de matériaux renforcés. Dans ce domaine, la
société SFAMO propose un four UHF congu pour la réticulation (
des résines enrobant les Tibres de verre des produits d'iso-
lation et les éléments tubulaires pour tuyauteries.

De nombreuses publications fTont état des
multiples essais de réticulation par micro-ondes des poly-
uréthannes filmogénes. Sur du vernis polyuréthanne a - iso-
cyanate bloqué au phénol, déposé en couches, la réticula-
tion a toujours été obitenue rapidement avec des duretés
remargquablement élevées. Parmi les applications, on peut
citer le vernissage de Tlacons de verre, 1'imprégnation de

- cloisonnements de carton alvéolé, 1l'enrobage de fibres op-
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tiques pour les télécommunications...

Les résines époxydes sont idéales pour la
fabrication de matériaux composites destinés a 1'industrie
aérospaciale en combinaison avec la fibre de verre, de car-
bone ou avec le kevlar. Bien que les recherches s'orientent
actuellement vers des agents de polymérisation a température
ambiante (tétraéthyléne pentamine TEPA), les possibilités de
traitement par micro-ondes sont également prometteuses. En
effet, le chauffage UHF de structures bobinées fibre de
verre-époxy permet d’obtenir un gain de temps et d'énergie
évalué a un facteur respectivement 3-4 et 10. Sur des struc-
tures moulées a inserts métalliques, le gain est du méme or-
dre avec en plus, une nette amélioration des proriétés méca—
nigues.

Les colles aminoplastes ou résines urée-
formol sont employées entre autres, dans la fabrication de
lamellés-collés, le thermosoudage des cartons encollés, pour
lesquels des essais de traitement UHF ont donné des résul-
tats encourageants.

V.8.2 Polymérisation deos thermoplastigues:

Le professeur Stahel de 1'Université de
1'Etat de Caroline du Nord, a obtenu la polymérisation par
micro-ondes de matériaux plastiques déposés en couches min-
ces sur un support papier, destinés a la fabrication de fil-
tres pour moteurs automeobiles.

V.9 INDUSTRIE PHARMACEUTIGUE (41,42)

Depuis les années 60 dans 1'industrie alimentai-
re, les micro-ondes ne font leur apparition dans 1'industrie
pharmaceutique qu'en 1970, quand deux compagnies britani-
ques, Imperial Chemical Industries {(ICI) et TK Fielder Limi-
ted, mettent au point un appareil qui associe micro—-ondes et
séchage sous vide: le SPECTRUM.

Plus tard, en 19892, Machine Collette Incorporated
et Fitzpatrick Compagny aux Etats-Unis, lancent le VACTROW.
La méme année, Glatt Air Techniques inaugure a une réunion
du AAPS (American Association of Pharmaceutical Scientists)
a Atlanta, un appareil combinant micro-ondes et 1it fluidi-
sé.

En France, les établissements Moritz mettent au
point la Turbo-sphére micro-onde qui assocle également sé-
chage sous vide et hyperfréquences. (figure 27)

Mais 1'industrie pharmaceutique reste prudente
face a cette nouvelle technologie et multiplie les essais
afin d'établir un verdict. Selon LEOQ J. et RICHARD P. (41),
cing laboratoires aux Etats-Unis, dont Upjohn et Glaxo, sont
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équipés de Spegtfum et en Europe, ICI, Kabi Pharma et Pfizer
en France, utilisent depuis quelques années le séchage par
micro-ondes.

Dans 1l'avenir, outre le séchage de produits pulvé-
rulents, granuleux ou pateux dans les appareils déja cités,
un large éventail d'applications pourrait se développer dans
le domaine de 1'enrobage avec le séchage des comprimeés en
turbine et la régénération des solvants, mais aussi pour le
contrdle avec la polymérisation des substances utilisées et
la mise en oeuvre de réactions chimiques nécessitant un ap-
port calorifique.

Figure 27 : appareils micro-ondés actuellement sur le
marché {(de gauche a droite):
- 1lit d'air fluidisé micro-ondé de Glatt Air
techniques,
- Vactron 300 de Machines Collette Inc.,
— Spectrum 1200 de TK Fielder Limited,
- Turbo-Sphére 100 de Moritz.(41)
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V.10 APPLICATIONS DIVERSES

V.10.1 Séchage de pellicules photographiques et
de bandes magnétiques:

Les peliicules photographiques sont des
polyesters ou des acétates, matériaux a trés faibles pertes
diélectriques. Les émulsions, avant séchage, ont au contrai-
re un facteur de pertes élevé. Cette situation permet d'en-
visager un chauffage UHF sélectif en vue du séchage de ces
émulsions. Les avantages d'un tel procédeé par rapport a un
séchage classique a résistances ou a air chaud, sont nom-
breux: économie d'espace, suppression des poussiéres, uni-
formité du séchage, absence de soudures accidentelles ou de
poches d'eau sous la gélatine durcie, inutilité d'un sur-
séchage, économie d'énergie... Une application similaire
foncticonnerait en Chine pour le séchage de bandes magnéti-
ques.

V.10.2 Sdéchage du tabac:

Le séchage UHF des cigarettes a pour but
d'accroitre le volume du tabac ou plus exactement, le coef-
ficient de remplissage des cigarettes sans augmenter la
guantité de tabac utiliseée. Tout d'abord, le traitement s'
effectuait directement sur les cigarettes disposées en cou-
ches sur les plateaux de transport, mais on a pu constater
que ce procédé s'accompagnait d'une perte d'eau trop impor-
tante, d'une dégradation de l'arbdme et du golt et d'un man-
que de matiére a l'extrémité des cigarettes. Des convoyeurs
a bandes ont alors été introduits directement dans la chaine
de fabrication, avec une cavité micro-onde adaptée aux pro-
duits a traiter, et les résultats furent, cette fois, trés
concluants. On obtenait une nette amélioration du remplissa-
ge des cigarettes, en méme temps qu'une totale désinsectiva-
tion.

V.10.3 Régénération des zéolithes:

Les zéolithes sont des silicates a char-
pente tridimentionnelle, caractérisées par le fait, que 1'
eau gu'elles renferment n'est pas de 1l'eau de constitution,
mais de 1l'eau faiblement liée au réseau cristallin. Cette
particularité leur confére un rdéle important dans le domaine
de la purification des gaz par adsorption. Une fois saturé
d'humidité, le cristal doit &tre régénéré par chauffage gui,
a4 la longue, condulit a une dégradation de ses propriétés.
L'Université de Nancy a étudié 1'application des micro-ondes
a ce genre trés particulier de séchage, sur un cristal de
zéolithe 13 X {siliccaluminate de sodium, cristallisant en
maille cubique) et affirme que la déshydratation par micro-
ondes ne s'expligue pas par la seule température obtenue.
Elle présente des caractéres totalement diTfférents de la
déshydratation classique, ce qui en fait un procédé treés
encourageant. :
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V.10.4 Frittage de ferrites et de céramiques:

Le frittage s'effectue a partir d'une
poudre de granulométrie déterminée, additiomnée d'adjuvants
organiques jouant le rdle de plastifiants, lubrifiants et
liants, qui seront détruits par le traitement thermique.
Cette poudre est mise en forme par moulage sous haute pres-
sion, puis cuite a une température assurant la consolidation
avec la densité recherchée, la porosité du produit est pra-
tigquement nulle.

Le frittage peut étre réalisé par micro- |
ondes si le matériau présente des pertes diélectriques suf-
fisantes, ce qui est justement le cas des ferrites crues. On
obtient ainsi des températures trés élevées dans des délais
trés brefs. Des essais extrémement concluants ont été rap- |
portés dans la littérature, mais le procédé ne parait pas ‘
avoir mené, jusqu'a présent, a des réalisations industriel- i
les.

|

Trés récemment, des travaux de recherche
ont également porté sur le frittage des céramiques et ont
conlu & une possibilité trés intéressante allant jusqu’a une
réalisation industrielle aux Etats-Unis,; ot la société Cober
Electronics propose un four de 6 kW permettant de fritter
des céramiques a 10000C.

V.10.5 Emulsification

Ce procédé UHF qui pourrait induire ou
favoriser certaines réactions chimiques n' a pas encore |
trouvé d'applications dans 1'industrie. Il repose sur son 1
aptitude a mélanger intimement par micro-ondes deux liqui-
des non miscibles et présentant des pertes diélectriques
différentes. On a ainsi pu émultionnerde 1l'eau dans de 1' ‘
essence, les gouttes d'eau, dont les pertes sont plus im-
portantes, éclatent au sein de l'essence sous l'effet du
rayonnement.

V.10.8 Traitement des déchets radicactifs:

Une application des micro-ondes a été
étudiée en vue de la solidification de gouttelettes de com-
bustibles nucléaires ou de déchets radioactifs en solution.
Compte-tenus des traitements ultérieurs, les gouttelettes
solidifiées doivent étre parfaitement sphériques et d'un
diamétre constant. On a jusqu'ici utilisé des bains a pré-
cipitation qui ne conviennent pas pour deux raisons:

— le vecteur liquide d'énergie est con-
taminé et devient lui-méme déchet radioactif,

- les gouttelettes solidifiées doivent
étre nettoyées des résidus du bain dans une solution de la-
vage, qui devient elle aussi radiocactive.
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lLLes micro-ondes, qui ne nécessitent aucun
contact physique, constituent une solution intéressante a ce
probléme. Cette application utilise une cavité micro-onde
verticale dans laquelle la solution a traiter est introduite
sous forme de gouttelettes, dont la température est portée
trés rapidement aux environs de 1000C, afin d'accélérer la
réaction chimique de solidification. Le rythme d'introduc-
tion est de 5 gouttes par seconde et 1l'échauffement a lieu
pendant la chute a travers la cavité. On constate 1l'obten-
tion de 100% de gouttelettes durcies, sphériques, a grain
intérieur fin, ne nécessitant aucun traitement ultérieur.
Des essais réalisés a l'Université de Lyon décrivent un pro-
cédé analogue destiné au traitement de matériaux contamineés,
qui, réduits en grains, sont noyés dans des cylindres de
verre.

V.11 APPLICATIONS MEDICALES

En contrepartie de risques biologiques réels ou
supposés, les micro-ondes ont un rédle thérapeutique non né-
gligeable en tant que vecteur d'énergie pour 1'échauffement
des tissus, et peut-étre aussi par le biais d'une activation
empirique de mécanismes non thermiques.

V.11.1 Hyperthermie antitumorale:

L'ére des ondes centimétriques ne débute
réellement qu'a 1l'issue de la derniére guerre, avec les ma-
gnétrons de fortes puissances développés pour les besoins de
la télédétection, et a partir des années 60, le développe-
ment des applicateurs suit trois directions complémentaires:
1'expérimentation animale, 1'expérimentation sur des tissus
réels ou simulés et la caractérisation des applicateurs.

- Mode d'action:

On sait depuis longtemps, par expérience,
que l'effet thérapeutique de la chaleur requiert une tempé-
rature de 43 a 450C dans la tumeur, la plage optimale se si-
tuant, en fait, entre 42 et 43,50C. En dega de 4200, non
seulement l'effet antitumoral est nul, mais on risque en
plus, de provoquer la prolifération des cellules malignes.

A partir de 42,50C, le temps nécessaire a la destruction des
néoplasmes est divisé par deux pour chaque degré supplémen-
taire, si bien que quelques minutes suffiraient théorigue-
ment a 45 ou 460C, s'il n'y avait pas le risque d'endomma-—
ger les cellules saines voisines de la tumeur. En pratique,
on se limite donc a 42 ou 430, avec des durées de traite-
ment de 1'ordre d'une heure.

LLa thermosensibilité particuliére des tu-
meurs proviendrait de leur hétérogénéité: la périphérie est
alimentée par le réseau vasculaire du tissu sain environ-
nant, le centre est nécrosé et dans la zone intermédiaire,
jes cellules sont anoxigues et mal alimentées du fait d'une
vascularisation insuffisante, constituée de vaisseaux fragi-

-64—
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les, a paroi mince et dépourvus de support. Alors que la
circulation sanguine, au départ 4 a 6 fois supérieure dans
les tissus normaux, s'accélére encore par vasodilatation
sous l'effet de la chaleur, elle reste constante ou diminue
dans les néoplasmes qui en deviennent encore plus vulnéra-
bles.

L'hyperthermie est souvent associée a
1'un ou l'autre des traitements classiques du cancer, radio
ou chimiothérapie. Cette association semble produire un ef-
fet synergétique, car les résultats du traitement combiné
sont souvent meilleurs que ceux des deux procédés employés
séparement.

La chaleur et les radiations apparaissent
comme complémentaires: d'une part, les cellules en phase de
synthése d'ADN sont les plus résistantes aux radiations mais
aussi les plus sensibles a4 la chaleur et d'autre part, la
zone anoxigue intermédiaire de la tumeur, qui requiert des
doses de rayonnements ionisants 2,5 a 3 fois plus élevées
aue la zone périphérique, est, on l1l'a vu, particuliéerement
fragile vis-a-vis de la chaleur. De plus, l1'hyperthermie
bloguerait aussi les mécanismes de réparation des cellules
ayant subi des lésions sublétales lors de 1l'irradiation.

En association avec la chimiothérapie,
les micro-ondes facilitent la circulation des substances
chimiques dans le réseau vasculaire et accroissent la per-
méabilité des cellules vis-a-vis de ces produits.

L'énergie nécessaire a 1'hyperthermie est
faible, il suffit théoriquement de 1,56 W pour élever de 50C
en une minute la température d'une tumeur de 20 mm de diame-
tre. Du point de vue diélectrique, une différence existe en-
tre tissu sain et néoplasme, ce dernier présentant de plus
fortes pertes du fait de sa teneur en eau plus élevée.

l.es risques de brOlures ne sont pourtant
pas & négliger. Ils découlent de 1'apparition possible de
points chauds dans les tissus sains, en particulier au ni-
veau des proéminences osseuses, comme les apophyses vertée-
brales, et de 1'échauffement des tissus adipeux, dont la
faible vascularisation rend difficile 1'évacuation de 1'é-
nergie accumulée, ainsi que de la forte absortion par les
viscéres.

- Applicateurs:

Les diverses contraintes portant sur le
choix des matériaux, le blindage, l'adaptation électroma-
gnétique, s'exercent également sur les équipements pour 1
hyperthermie. La différence majeure réside dans 1'absence
de cavité de traitement, 1'onde étant directement couplée
au sujet par 1'intermédiaire d'une antenne alimentée par un
guide ou un céble coaxial. L'hyperthermie sera dite superfi-
cielle ou interstitielle suivant que cette antenne est sim-
plement appliquée sur la peau au niveau de la tumeur ou in-
sérée dans un orifice naturel ou dans les tissus. La majeure
partie des antennes se rattache a trois catégories: ouvertu-
re rayonnante, la plus simple et la plus ancienne, réseau a
déphasage et dipdles ou fentes destinés a traiter des néo-
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plasmes in situ.

- Résultats cliniques:

L.'hyperthermie interstitielle débute en
1981 avec SALCMAN, SAMARAS et CHEUNG qui implantent a leurs
patients des sondes intracraniennes destinées au traitement |
de tumeurs du cerveau, et démontrent la faisabilité du pro- |
cédé, l1l'absence d'effets secondaires (rythme cardiaque, ten- |
sion artérielle, EEG, pression intracranienne normaux) et de
géne pour le sujet.

Par la suite, des essais réalisés sur des ' |
patients inopérables, traités par 1l'association micro-ondes |
et radiothérapie, donnent des résultats trés positifs, avec
75% de réponses cliniques favorables sur 12 patients por-
teurs de tumeurs cérébrales a des stades trés avancés. La
taille de celles-ci décroit dans 3 cas sur 12, leur crois-
sance ralentit dans 2 autres cas et on observe, dans 4 cas,
une nécrose totale des tissus tumoraux. De plus, les maux de |
téte devenus difficiles a soulager, disparurent dans 5 cas ;
sur 12. :

De nombreux essais encourageants du méme
type seront également réalisés sur des patients atteints de
tumeurs superficielles,mais il serait vain de vouloir brie-
vement les aborder étant donnée leur multiplicité.

V.11.2 Antigénicité:

Des essais ont démontré une augmentation
de l'antigénicité de cellules malignes traitées par micro-
ondes. Il s'agissait de cellules de mélandmes B16 en suspen-
sion qui, injectées a des souris, montrent une immunisation
spécifigue se manifestant par une élévation des taux d'immu-—
noglobulines par rapport & des témoins ayant regus des cel-
lules viables. On note également une durée moyenne de survie
significativement supérieure. On suppose que ces résultats
proviennent d'une modification par les UHF de la configura-
tion ou de la nature chimique de certaines molécules et pro-
bablement d’'un épaississement des membranes des cellules. De
grands espoirs pour le traitement de certains cancers nais-
sent naturellement, du fait de nombreuses expériences encou-
rageantes de ce type.

V.11.2 Défenseos lmmunitalres:

Une stimulation du systéme immunitaire
par les micro-ondes a été observée chez la souris incculée
avec des virus d'Herpés de type I ou de Vaccine. Dans les
deux cas, on note une nette réduction de la mortalité et
une inhibition de la prolifération des virus. Des résul-
tats comparables seront obtenus avec des trypanosomiases.
Cette technique néanmoins trés intéressante ne trouve en-
core aucune application chez 1'homme.
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V.11.4 Divers:

L.'hyperthermie UHF s'aveéere efficace dans
le soulagement de douleurs névralgiques ou arthritiques. En
effet, les micro-ondes semblent posséder un effet analgési-
que sur des femmes enceintes souffrant de maladie infTlamma-
toire chronique du pelvis.

D'autres auteurs proposent le recours aux |
micro-ondes comme moven de réchauffement rapide permettant |
de lutter contre 1l'hypothermie accidentelle ou consécutive ' i
aux opérations du coeur.

Des résultats trés favorables ont, d'au- ;

tre part, été observés pour la cicatrisation des tissus.
|

|

|

Une autre application intéressante est la
décongélation des dérivés sanguins conservés sous emballage
de vinyl entre -30 et -600C. On a habituellement recours a
1'immersion dans un bain chauffé a 370C, ce qui crée un ris-
que de contamination bactérienne et exige environ 30 minu-
tes, délai inacceptable pour les urgences. Les micro-ondes
offrent une solution pratique, rapide et aseptique. Le seul
probléme réside dans 1l'hétérogénéité des fours domestiques,
il a donc été congu un systéme assurant la rotation et 1'a-
gitation des sachets dans le plan vertical. Le risque d'ef-
fets non thermiques pouvant endommager les membranes des
érythrocytes a amené certains auteurs, a rechercher le seuil
d'hémolyse sous micro-ondes. Ce seuil se situe vers 50-550C,
il est purement thermique et ne dépend pas de la vitesse de
décongélation, mais seulement de la température atteinte et
du maintien de celle-ci. L'emploi des micro-ondes jusqu'a ’
370C ne présente donc aucun risque. La méme méthode a éteé
préconisée, de lengue date, pour la décongélation d'orga-
nes. ‘ i

La transmission de 1'influx nerveux d'un
neurone a l'autre fait intervenir des vecteurs chimiques:
les neurotransmetteurs. L'ensemble du processus est si ra-
pide, que la recherche neurochimique se heurte a un diffi-
cile probléme de dosage de ces substances. Il s'agit, pour
elle de trouver un procédé assez performant afin d'inactiver
les enzymes responsables de leur catabolisme. En général, on
blogue l'activité enzymatique en refroidissant aussi vite
que posasible le cerveau de 1'animal sacrifié au moyen de 1'
azote liquide ou du fréon, mais cette technique a pour in-
convénients de détruire la structure du cerveau, et de n'
étre pas assez rapide pour certaines enzymes. On a donc
imaginé d'utiliser les micro-ondes comme moyen de fixation.
Il s'agit, pour cela, de porter trés rapidement la tempéra-
ture du cerveau a celle d'inactivation des enzymes. Cette
technique s'est avérée trés satisfaisante pour le dosage de
la plupart des neurotransmetteurs et surtout pour 1°AMP cy—
clique et 1'acétylcheline.
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L'industrie pharmaceutique privilégie, et ce depuis
quelques années, l'utilisation, afin d'effectuer l'opération
de granulation, d'appareils de type monophasique ou 1'ensem-
ble des phases, c'est-a-dire mélange, granulation humide et
séchage, y est réalisé. Plusieurs raisons conditionnent ce
choix:
- économie d'espace,
- sécurité accrue,
~ diminution du nombre des manipulations,
- réduction des risques de contaminations croisées,
- facilité de netteyage, ' |
- hygiéne industrielle et protection de l'environe-
ment et du personnel (activité croissante des produits tes-
tés),

- meilleur rendement, |
- possibilité d'automatisation du process, depuis

le chargement jusqu'au calibrage,
- optimisation de la reproductibilité de 1'ensem-

ble des opérations. 3

t.a Turbo-Sphére MORITZ est 1l'un de ces appareils.
Mis a part les opérations de mélange et de granulation qui,
dans 1'ensemble, sont satisfaisantes, 1'opération de sécha-
ge sous vide de produits mouillés a l'eau est trés souvent
longue, entrainant, de ce fait, un véritable probléme de
productivité.

L.'implantation des micro-ondes sur ce type d'appa-
reils semble &tre la solution idéale et la tendance actuel-
le chez les constructeurs. Ainsi en réduisant le temps de _
séchage, celui-ci s'effectuant directement au coeur du pro-
duit, donc en améliorant la productivité, il serait donc i
possible d'influer sur la qualité du produit. L.'idée est
de réduire le traumatisme subi par le grain du fait de
l'agitation durant la phase de séchage en en diminuant
la durée.

Ce sera le but de notre démarche que de tenter
de montrer, sur quelques produits sélectionnés, la réduc-
tion du temps de cette opération et son incidence sur la
gualité du grain obtenu, ainsi que sur les opérations con-
sécutives a la granulation (calibrage, compression, pelli- ,
culage...).

Mais la stabilité reste le point primordial de no-
tre étude, il s'agira pour nous de montrer l1l'inocuiteé des
micro-ondes sur la conservation des produits dans le temps.

I. DESCRIPTION DE L. INSTALLATION
D'UNE TURBO-SPHERE INOCLINEE:
TSI 100 LITRES

L'appareil se compose essentiellement des éléments sui-
vants: {figure 28 et 29)
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Figure 28 : schéma de la TSI 100 litres.

I.1 ENCEINTE

L'enceinte de la Turbo-Sphére est sphérique et mu-
nie d'une double enveloppe pour la circulation du fluide ca-
loporteur. L'agitation est assurée par un mobile de proximi-
té a trois pales profilées remontant jusqu'a 1l'equateur et
par un systéme disperseur ou granulateur, utilisable pendant
tout le cycle et destiné & faciliter la granulation.

Le séchage traditionnel, tel gqu'il est réalisé ac-
tuellement dans les appareils indusiriels (1000 ou 2000 1i-
tres), associe la mise sous vide et le chauffage apporté par
l'intermédiaire de la double enveloppe.

La Tarbo—Sphére est munie d'un filtre en inox frit-
té de surface filtrante totale de 0,045 m2 et de porosité 20
j&m, destiné a la fois a stopper les particules fines et a
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la Turbo-Sphére MORITZ
litres.

TSI 100

Figure 29
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protéger la pompe a vide.

La mise sous vide de l'appareil permet le charge-
ment du produit, puis son mouillage par l'intermédiaire d'un
systéme de pulvérisation équipé d'une pompe péristaltique.

Le couvercle de cette enceinte dispose d'un systéme
de chauffage nécessaire, car l'eau extraite du produit a sé-
cher a tendance a se condenser sur les parties froides de 1'
enceinte. Ceci conduit a4 la formation de points de surchauf-
fe sur lesquels se concentre la puissance micro-ondes. Il s'
en suit un risque important de détérioration du produit et
du matériel.

I.2 EQUIPERMENT MICRO-ONDES

La Turbo-Sphére est équipée de quaire magnétrons a
puissance variable de 0 a 1200 W, émettant & la fréquence de
2,45 GHz.

il.a liaison des générateurs aux gratre voies d'en-
trée de la Turbo-Sphére, s'effectue par 1l'intermédiaire de
guides d'ondes coudés, de section rectangulaire, associés a
des fenétres comportant des plaques de quartz. Ces fenétres
sont placées en bout des guides d'ondes et sont destinés a
protéger les magnétrons de la poussiére et du vide.

Afin de réduire tout risgue d'énergie réfléchie
vers les générateurs, un adaptateur est placé sur chaque
guide, & l'entrée de la virole, permettant de réorienter
les ondes réfléchies vers le produit lui-méme. Ces adapta-
teurs ont été réglés pour que la puissance réfléchie sur
chaque guide d'ondes soit, au plus, de 10 a 20 W.

Pour un taux de réflexion (TO0S = taux d'ondes sta-
tionnaires) de 36%, le magnétron est détruit. Entre 10 et
36%, la durée de vie des générateurs diminue trés rapide-
ment. Ce taux de réflexion est mesuré par une sonde dont
1'indicateur se trouve sur l'armoire de commande.

Le signal de puissance réfléchie est relié a un
régulateur qui permet de limiter la puissance incidente dés
que le taux de réflexion atteint 15% et l'alimentation des
quatre générateurs est coupée lorsque l'on atteint un taux
de 25%. Ce régulateur ne percoit des informations que d'un
circuit magnétron-charge mais commande 1'ensemble des géné-
rateurs.

De méme, le champ électrique est mesuré par une
sonde située sur la partie supérieure de la cuve, en face
du disperseur, dont 1'indicateur est placé sur 1'armoire de
commande .

De la méme fagon gue pour la puissance réfléchie,
une augmentation significative du champ entraine une réduc-

7=
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tion graduelle de la puissance incidente jusqu'a un certain
seuil d'arrét que l'on aura fixé a 1l'avance.

IT- NECESSITE D'UN CHAUFFAGE MIXTE

Le séchage sous vide partiel de poudres et de granulés,
tel qu'il est pratiqué actuellement en Turbo-Sphére, consis-
te a apporter au produit humide des calories par l'intermé-
diaire de la double enveloppe. La chaleur ainsi fournie est
essentiellement dissipée par convection et conduction. '

D'une maniére générale, ce processus est lent. En ef-
fet, le gradient de température entre la surface externe et
le coeur du produit, inévitable pour ce type de chauffage,
1imite la vitesse de migration de 1l'humidité vers la surfa-
ce externe. De plus, si ce gradient de température devient
trés important, le risque de créer une zone trés seéche en
surface, mauvaise conductrice de la chaleur, est élevé. Il
s'en suit un rétrécissement des pores, des tensions inter-
nes élevées apparaissent, ce qui peut conduire a4 la détério-
ration du produit et empécher le départ du solvant.

Afin de pallier cet inconvénient, le procédé de sécha-
ge par énergie micro-onde est mis en oeuvre. Les micro-ondes
dissipent leur énergie en volume, réduisant ainsi le gra-
dient de température et favorisant 1'évaporation et la mi-
gration du solvant.

Les études effectuées sur la répartition du champ élec-
trique montre que la Turbo-Sphére constitue une caviteée treés
bien adaptée a l'utilisation de ce type de séchage (43). Les
figures 30 a 37 montrent la répartitition de ce champ durant
un temps d'exposition et une puissance incidente identiques
pour chaque essai. Des feuilles imprégnées de produit possé-
dant un point de fusion bas ont été placées dans des posi-
tions variées en présence ou non de charge. La présence d'un
point ou d'une zone chaude esit détectée par un impact d'om-
bre sur la feuille, significatif de la fusion du produit 1°'
impréegnant.

Les expositions selon les figures 30, 31, 32 et 33 mon-
trent qu'en 1l'absence de charge, il existe des zones de fo-
calisation du champ élecirique. L'intensité de cette focali-
sation et son étendue sont variables selon le plan d'exposi-
tion. Le maximum est situé dans un plan paralléle a celui
des guides d'ondes, légérement décalé & gauche du centre de
l'enceinte.

Les expositions selon les figures 34, 35, 36 et 37 mon-
trent qu'en présence de poudre dans la cuve, il n'y a plus
de points chauds. La feuille exposée verticalement (figure
35) n'est chauffée que dans sa partie immergée dans le pro-
duit. La feuille exposée horizontalement au-dessus du pro-
duit (figure 38) montre que la dissipation du champ est plus
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cartographie du champ électrique

sans charge.{(43)

Figures 30 et 31
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Figures 32 et 33

cartographie du champ ¢électridque
sans charge. (43)
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Figures 34 et 35 : cartographie du champ électrique
avec charge.{(43)
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intense au centre que sur la périphérie de la spheére.

Les expositions selon les figures 33 et 37 montrent
aussi bien en charge qu'en absence de charge, que la dissi-
pation d'énergie micro-onde est nulle contre la paroi de la
Turbo-Sphére.

En conclusion, en présence d'une charge, le champ élec-
trique est réparti de fagon homogéne jusqu'au voisinage des
pareis. L'apport de chaleur par l'intermédiaire de la double
enveloppe permettra de chauffer le pourtour de la sphére, la
ot le champ électrique est pratiquement nul.

11 apparait donc que les deux procédés de chauffage
sont complémentaires. On y adjoindra une bonne agitation
qui permettra de résoudre efficacement les probleéemes dads a
la limitation de la profondeur de pénétration des ondes et
éliminera ainsi, les éventuelles inhomogénéités du chauffa-
ge. De plus, elle engendrera un taux de renouvellement im-
portant du produit directement exposé contre la paroi. Mais,
elle ne devra pas étre trop intense car elle conduirait a la
détérioration du grain formé. On pourra donc préconiser 1'u-
tilisation d‘une agitation intermittente, rendue possible
grice aux micro-ondes.

. LES DIFFERENTES PHASES DU
SECHAGE

l.es profils de la température et de la pression ré-
gnant dans l'enceinte permettent de mettre en évidence trois
phases distinctes (figures 38 et 39):

- une phase de montée en température et en pression a
laquelle correspond une augmentation de la tension de vapeur
et le début du départ de l'eau. lLa durée de cette phase est
directement fonction de la puissance micro-onde incidente.
Durant cette période, la vitesse d'extraction de 1'eau est
donc constante (segment AB de la figure 39).
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- une seconde phase caractérisée par des paliers de
température et de pression indiquant un départ isotherme de
l1'eau et une vitesse de séchage constante (segment BC de la
figure 39). La valeur de la pression au palier est fonction
croissante de la puissance micro-onde incidente.

- une troisiéme phase caractérisée par une légére
¢roissance de la température du produit et une décroissan-
ce de la pression régnant dans 1'enceinte. La transition
entre ces deux derniéres phases semble caractériser la fin _
du séchage. |

Pour ce gui est du niveau de réflexion, il est d'abord
fonction croissante du temps, puis passe par un maximum et
enfin décroit pour atteindre une valeur minimale. En ce der-
nier point, on se situera dans les meilleures conditions de
transfert d'énergie micro-onde pour une puissance incidente
donnée, puisqu'a une réflexion minimale correspond une ab-

sorption maximale des micro-ondes dans le produit.

Ce profil pourrait é&tre expliqué'par l'existence de
deux régimes de séchage, eux-méme expliqués par la présen-
ce de plusieurs types d'intéractions de 1l'eau avec le pro-
duit. ‘

Le premier régime correspondrait a un départ facile du
premier type d'eau peu liée au produit. Durant cette phase,
le produit est encore trés humide, la surface externe des
granulés étant plus rapidement alimentée en eau que celle-ci
n'est évaporée, la profondeur de pénétration des micro-ondes
reste faible, ainsi que 1l'efficacité du transfert d'énergie,
ce qui explique le passage du coefficient de réflexion par
un maximum.

l.e second régime correspondrait a un départ plus dif-
ficile du second type d'eau beaucoup plus liée au produit.
L'action des micro-ondes est plus efficace, le transfert d’
énergie est meilleur, la réflexion est plus faible.

IV DETERMINATION DE LA FIN DU |
SECHAGE | : |

La détermination de la fin du séchage est trés délica-
te. Actuellement, le séchage en Turbo-Sphére industrielle
non micro-ondée est interrompu au vu de la valeur des con-
densats recueillis, significative de 1'humidité résiduelle
du produit. Mais cette méthode reste néanmoins approximati-
ve. Nous avons donc envisagé d'appréhender la fin du séchage
par une mesure continue du champ électrique régnant dans 1°
enceinte. En effet, cette valeur subit une augmentation en
fin de séchage, directement fonction des propriétés diélec-
triques du produit ainsi que de 1'humidité résiduelle dési-
rée. .
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Les produits avant des constantes diélectriques fai-
.bles chauffent peu sous micro-ondes, comme par exemple le
lactose. Si ce caractére est favorable a l'utilisation des
micro-ondes {le rendement énergétique est meilleur car le
chauffage concerne directement et uniquement 1'eau & extrai-
re), il conduit a des difficultés de mise en oeuvre, liée a
la diminution rapide de la pénétration des micro-ondes en
fin de séchage et le risque de focalisation du champ élec-
trique sur les derniéres traces d'eau. La fin du séchage de
ce type de produit a faible facteur de pertes se caractéri-
serait donc par une forte augmentation du champ et une fTai- |
ble et lente élévation de la température du produit. |

Pour ce qui est des produits & fort facteur de pertes,
la température va augmenter fortement durant le séchage et
on n'observera qu'une faible augmentation du champ électri- |
que car 1'absorption de l'énergie est beaucoup plus impor-
tante dans ce cas, 1l'eau n'étant plus le seul corps a absor-
ber fortement les micro-ondes.

La connaissance des propriétés diélectriques des mé-
langes testés est donc trés importante mais difficilement
mise en oeuvre. La valeur du champ électrique ainsi que
celle de la température ne seront donc que des indicateurs
de la fin du séchage, et on n'utilisera, en pratique, la va-
leur des condensats recueillis. Mais par la suite, l1'adapta-
tion d'un détecteur de point de rosée dans la cuve, destiné
a2 mesurer l'humidité des vapeurs durant le séchage, nous
permetira de déterminer la fin de cette phase avec beaucoup
plus de précision.

V. PARAMETRES INFLUENCANT L-BE
TEMPS DE SECHAGE

V.1 INFLUENCE DE LA NATURE DU PRODUIYT

Les caractéristiques diélectriques des produits, on
1'a vu précédemment, influent sur la vitesse de séchage et
sur l'efficacité du transfert de 1'énergie micro-onde. Le
facteur de pertes permettra de classer ces produits dits a
pertes diélectriques. La vitesse de séchage est également
tributaire des pourcentages d'eau liée et d'eau libre dans
le produit ainsi que de 1'humidité initiale.

V.2 INFLUENCE DE LA PUIST

A partir des essais de séchage réalisés sur un méme
produit, a méme humidité relative initiale et méme charge,
mais avec des puissances micro-ondes de 600, 900 et 1200 W,
on observe que le temps de séchage (figure 40, essais 1, 2,
3 et 4), est d'autant plus court que la puissance micro-onde
est élevée (44).

Méme a la puissance de 1200 W, 1'homogénéité de
température ou les écarts maximaux de température dans le
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produit sont tels qu'aucune surchauffe locale n'est obser-
vée. On pourrait ainsi en déduire que la puissance totale
installée est encore sous dimensionnée, mais il faut alors
remarquer que le gain de temps, pour un doublement de 1la
puissance, n'est plus que de 15 a 20%.

Essai|Mélange| Charge séche| Vitesse Vide P {watts)| T (mn} . §
{(kg) (RPH) {mbar} -
i i 4,2 15 25 0 90 |
2 1 4,2 15 25 600 32
3 i 4,2 15 2% 900 30
4 1 4,2 15 25 1200 27
5 1 4,2 125 25 - 1200 20
6 i 4,2 15 75 1200 37
7 2 3 15 25 600 19
3 2 5 15 25 600 0

Figure 41 (43)

En conclusion, s'il est possible de gagner en
temps, il n'est pas sOr qu'économiquement ce gain relati-
vement faible (comparé a celui obtenu en passant de O a
600 W qui est alors de 200%) soit rentable.

Des essais réalisés en Turbo-Sphére de 1000 litres |
conduisent également au méme résultat et ont permis d'éeta- |
blir une relation théorique entre le temps de séchage et la ’
puissance installée (fTigure 41). La courbe obtenue montre
bien, qu'au dela d'une certaine puissance incidente, la di-
minution du temps de séchage devient quasiment inexistante.

De plus, on ne sait pas s'il est souhaitable pour
la conservation de la qualité du produit final, d'implanter
plus de puissance, un départ trop rapide d'eau pouvant en-
trainer la formation d' agglomérats de taille importante et
la détérioration du granuleé.

D'autre part, d'aprés le profil d'humiditeé obtenu a |
puissance fixe, il parait intéressant de réguler cette puis- |
sance en fonction de la phase de séchage. En particulier,
dans la premiére phase, une augmentation de puissance au de-

12 de 600 W ne conduit pas a un départ plus rapide d'eau,
par contre, la seconde phase de séchage de séchage est d'au-
tant plus courte que la puissance incidente est élévée.

Il parait donc judicieux de contréler la cinétique
de séchage en modulant la puissance incidente au cours du
temps, en fonction de l'état d'avancement de L'extraction.
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Figure 41 : relation théorique entre le temps de
séchage et la puissance installée, en
Turbo-Spheére 1000.
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temps

V.3 INFLUENCE DE LA CHARGE

fes essais 7 et 8 de la figure 40 montrent que
pour une puissance incidente donnée, le temps de séchage
est fonction de la charge. Toutefois, ramenées au kilogram-
me de poudre séchée, ces valeurs sont pratiquement cons-
tantes, respectivement 6,33 et 6 mn/kg. Pour maintenir le
temps de séchage constant en faisant varier la charge, il
faudrait donc rester & une puissance micro-onde massique
constante.

V.4 INFLUENCE DU VIDE

Tout comme en séchage traditionnel, le vide a une
influence notable sur le temps de séchage {(essais 5 et 68 de
la figure 40). Il faudra donc toujours se situer a un niveau
de pression le plus bas possible pour augmenter 1'écart en-
tre la tension de vapeur de l'eau et la pression partielle
régnant dans l'enceinte.

V.5 INFLUENCE.DE L 'AQITATION

L'agitation améliore la convection et augmente le
coefficient de transfert de matiére (essais 4 et § de la Ti-
gure 40). Elle permet d'accroitre le taux de renouvellement
de la poudre, ce qui permet une meilleure pénétration des
ondes. Ce paramétre doit contribuer & réduire le temps de
séchage, mais ce dernier résultat ne peut &tre exploité que
pour des produits ne risquant pas de se détériorer sous la
contrainte d‘une forte agitation. La fragilité des granulés
obtenus en Turbo-Sphére impose, au coniraire, une faible a-
gitation durant le séchage ou mieux encore, une agitation
par intermittence beaucoup moins traumatisante.

V.6 INFLUENCE. DE LA QUANTITE DE MOVILLAGE

-82-

Paramétres ' -1 0 +1
volume de solution

de mouillage (ml): X1t - 900 10850 1200
puissance micro-onde

{Watt): X2 800 1000 1200

Figure 42 (44)
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Une étude réalisée en Turbo-Sphére de 10 litres
micro-ondée sur une charge constituée de phosphate dicalei-
que et de gélatine SPG, montre que le temps de séchage dimi-
nue non seulement avec la puissance micro-onde, mais aussi
avec le volume de mouillage utilisé (figure 42) (44).

WE. CONGCL.USION

Cette étude a montré que le procédé de séchage mix-
te, utilisant un fluide caloporteur et 1l'énergie micro-onde,
présente, en cavité sphérique, des performances trés inteé-
ressantes, en particulier un gain substantiel de temps de
séchage.

Mais elle nous a permis également de mettre 1'accent
sur des problémes liés a l'utilisation des micro-ondes: la
maitrise de la cinétique de séchage pour un produit donné
n'est pas acquise. En effet, il semble encore difficile de
déterminer la fin du séchage de fagon précise, au seul vu
des variations de température, de pression et de champ é-
lectrique.

Néanmoins, le pilotage automatique du procédé de sé-
chage socus micro-ondes est nécessaire pour de meilleures '
conditions d'efficacité et de sécurité, afin d'éviter no-
tamment tout risgue de focalisation du champ avec carbo-
nisation du produit et formations d'arcs électriques ris-
quant de détériorer matériel et produit.
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I- PROTOCOLE D'ESSAT POUR CHAQUE
PRODUEY

Il sera en principe réalisé, pour chague produit sélec-
tionné, un minimum de deux lots séchés par les micro-ondes
et éventuellement, en 1'absence d'antécédents concernant le
produit, un lot séché simplement sous vide.

On donnera pour chague produit les formules centésima-
le et unitaire, la composition <e chaque lot (sans fTaire
mention ni du nom du produit, ni de celui du principe actif)
ainsi que le protocole de granulation en Turbo-Sphére.

l.e calibrage s'effectuera sur un appareil oscillant de
type FREWITT, muni d'une grille dont on précisera, pour cha-
que produit, 1'ouverture de maille.

L'homogénéisation et la lubrification se déroulera par
retournement dans un container de 100 litres; de type SONECO
durant un temps qui sera précisé pour chaque produit.

La compression s'effectuera sur une presse rotative de
type COURTOY R100 équipée de 24 poingons et le pelliculage
dans une turbine DRIAM 900.

Enfin, le conditionnement sera réalisé, soit en flacon
de verre pour les sirops secs, soit en blister pour les com-
primeés.

N.B.: les blisters sont composés d'un film PVC de 200 mi-
crons et d'un film aluminium de 20 microns.

Suivi de stabilité:

Pour chaque produit, sauf les grains neutres, il sera
réalisé un suivi de stabilité conformément a la procédure
Rhéne-Poulenc Santé Propharm en vigueur, selon le plan con-
cernant le cas d'une modification du procédé de fTabrication.

Ce plan stipule qu'il sera effectué une comparaison d'
au moins deux lots correspondant a la nouvelle situation
par rapport a un lot obtenu dans les conditions antérieu-
res.

Dans tous les cas, les échantillons seront conserves:
dans les conditions suivantes:

- température ambiante: TA

- température ambiante et 80% d'humidité: TA + H

- température de 3I50C.

Les analyses A seront réalisées selon le plan ci-aprés
(figure 43):
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- Condi-
tions
Echéances T.A T.4+H 35°C
(années)
0 A
0,5 Caractergs A
organoleptiques

1 A A A
2 A A A
3 A A
4 A
5 A

(ou péremption

exlstante)

Figure 43 : plan de stabilité dans les cas de
modifications du procédé de fabri-
cation,

IZ- TECHNIQUES D' EVALUATION DU
QRAIN E7T DES COMPRIMES

I1.1 ANALYSE GRANULOEBETRIGUE

L.'analyse granulomeétrique est le premier é&lément a
déterminer car elle va conditionner bon nombre de propriétés
ultérieures.

Elle est effectuée sur un tamiseur automaticgue TA-
MISOR & l1l'aide de neuf tamis en tdle d'acier inoxydable, d'
ouverture de maille déefinie par la Pharmacopée Européenne
Iléeme édition.

l.es numéros des tamis employés (Morme NF-X-11501)
sont: 920, 1286, 180, 280, 385, 500, 700, 1000, 1400 microns.

Le tamisage s'effectue sur 100 grammes de poudre a
une amplitude de vibration de 70 et durant 15 minutes. Un
programme informatique construira les courbes de répartition
granulométrique correspondantes et donnera les pourcentages
de refus de chaque tamis (individuels et cumulés).
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I1.2 MESURE DU TExPg D'ECOULERENT

On utilise un entonnoir standardisé, conique a
600, a tige courte, en verre borosilicaté, de capacité 250
ml.

La mesure s'effectue sur 100 grammes de poudre,
et 1'écoulement est mesuré a l'aide d'un chronométre a qua-
tre reprises.

On notera les valeurs maximale et minimale et on
calculera la valeur moyenne de 1'écoulement. Si ce temps est
inférieur ou égal a 10 secondes, 1'écoulement sera jugé sa-
tisfaisant, laissant envisager une excellente alimentation
de la machine a comprimer et des poids de bonne régularité.

II.3 APTITUDE AU TASSEMEN

ET_UESURE DES DENSITES

Cette mesure s'effectue a 1l'aide d'un voluménome-
tre de tassage ENGELSMAN fonctionnant avec une fréquence de
237 tassements par minute.

On note Vo, le volume occupé par 100 grammes de
poudre avant tassement ainsi que Vio, Vsoo et Viaso qui cor-
respondent respectivement au volume occupé aprés 10, 500 et
1250 tassements.

On calculera: P
- la densité avant tassement
Vo
- P
-~ la densité aprés tassement
Vizso

~ la différence de volume Vig ~ Vsoo = aptitude au tassement

I1 a été démontré qu'un Vio - Vsoo supérieur a 20
ml laisse présager un mauvais écoulement.

IT1.4 MESURE DE L'HUBMIDITE RESIDUELLE

Cette mesure est réalisée a l'aide d'une balance
METTLER PM 100 et d'un dessiccateur a infra-rouge LP 16, sur
10 grammes de grains a la température de 1000C. Cet appareil
permet d'obtenir des résultats, soit aprés un temps défini
fixé a 30 minutes, soit, si l'on désire un résultat plus ra-
pide, en intervalle de temps de 20 secondes durant lequel la
masse reste constante.

Le résultat obtenu correspond a la perte d'eau en
pour cent: c'est le pourcentage d'humidité présente avant
dessiccation.
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I11.8 APTITUDE A LA COMPRESSIOCN:

On utilise une machine a comprimer alternative
KORSCH munie de jauges de contraintes qui vont permettre
1l'enregistrement des pressions exercées par les poingons
sur le mélange a comprimer.

On mesure également le déplacement du poingon
supérieur a8 1l'intérieur de la matrice, a l'aide d'un cap-
teur inductif dont le novau est scolidaire du poingon supé-
rieur.

N.B.: Tous les essais sont réalisés dans les mémes condi-
tions sachant que l'on utilise des poingons plats de dia-
métre 11,28 mm, correspondant a une surface de 1 cm2. La

chambre de compression est également réglée pour recevoir
un cylindre de 1 ¢m de poudre.

On réalise trois essais successifs avec trois
forces de compression différentes et croissantes, et on
mesure la dureté des comprimés obtenus dans chaqgue cas.
Ces données, traités par un programme informatique, per-
mettent de tracer la courbe suivante (figure 44):

T
drefe
i) Fhet — - -
o] VKR Jeplacenent no. 1
Darefe (roy) 1 o.4Bxp
1 oV (e Pomax 1 2,19k
; Deplacenent no. 2
O Dupete (noy) ¢ 5. 04k
¢ Cte PSwax o 4,71k
{ ‘. Deplacement no, 3
) e urete (moyd | 16, Bfky
. ’ (e Pimax 6.7k
3

jaa Y
Y]

<
Ny e

3 1 B 0

Figure 44

dont 1l'allure est représentative de la compressibilité du
produit.

La figure 44 correspond a un produit présentant
une excellente aptitude & la compression. 5i on obtient des
courbes se déplagant vers la droite et tendant vers 1'hori-
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-zontale, cette aptidude diminue.

I1.6 MESURE DE LA MASSE UNITAIRE DES COMPRIVES

On effectue cette mesure sur 24 comprimeés, a l'ai-
de d'une balance METTLER PM 460 reliée a un microordinateur.
lLLe programme informatique permet d'obtenir directement la
masse moyenne, l'écart-type, le coefficient de variation et :
l'étendue de 1l'échantillon testé. ,

II.7 MESURE DE L'EPAISSEUR DES COMPRIMES

Cette mesure est réalisée sur 6 comprimés a 1'aide
d'un pied a coulisse. On note l'épaisseur moyenne, minimale
et maximale.

II.8 MESURE DE LA FRIABILITE ET DU CLIVAGE
DES COMPRINES.

On utilise un appareil ERWEKA TAR muni de deux
axes rotatifs destinés a recevoir deux tambours de plexi-
glass. L'opération s'effectue & 20 tours par minute, pen-
dant 10 minutes.

Le pourcentage de friabilité est obtenu par:
P1 ~ P2
x 100 o0 P1 et P2 sont les poids des comprimés
P1
avant et aprés rotation.

Le clivage s'exprime en nombre de comprimés cas-

sés.

I1.9 MESURE DE LA DURETE DES COMPRINMES

La dureté est mesurée par un appareil SCHLEUNIGER
écrasant les comprimés entre deux machoires. Le résultat ob-
tenu est exprimé en Kilopond.

NB: 1 Kilopond = 1 Kilogramme-force
et 1 Newton = $,80 Kilopond. _

On effectue cette mesure sur 20 comprimés et on
note la dureté movenne, maximale et minimale.

IT1.10 MESURE DU TEMPS DE DESAGREGATION DES CCMPRINMES

Elle s'effectue a l'aide d’'un appareil DELITEST
PROLABO, sur un échantillon de 6 comprimés. On mesure le
temps nécessaire a la désagrégation des comprimés en mouve-
ment dans de 1l'eau chauffée a 379C.
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ITZE. RESULTATS

III.1 PRODUITS TRAITES

Pour un produit considéré, quel que soit le type
de séchage utilisé, traditionnel ou micro-ondes, les parame-
tres de temps, de température de la masse {mesurée par une
sonde arasante), de pression et d'agitation seront, si pos-
sible, identiques pour chaque lot teste. '

La quantité mise en oeuvre de chaque produit a
été fixée en fonction de la densité du mélange a sec et en
fonction du colt de la matiére premiére utilisée.

~ L.e mouillage s'effectue, dans tous les cas, avec
de 1'eau déminéralisée additionnée ou non de certains exci-
pients dont il sera fait mention dans la formule theéeorigue
de chaque produit.

—-89-—
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GRAIN NEUTRE NO1
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FORMULE THEOR
MATIERES PREMIERES TQUE
p.cent Unitaire Kg/lot
PHASE INTERN
l.actose..... chaseauaaas _ 90 1356 36
Amidon de mais......... (5 9 2,4
Polyvinyl pyrrolidone.. 3 4.5 1,2
PHASE EXTERNE
Stéarate de magnésium.. 1 1,5 0,4
100,0 150,0 mg 40,0
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GRATIN NEUTRE N°1

PARAMETRES
D' EXPLOTTATICN 1 2
Mélange & sec,
~ Vitesse turbine : Tr/mn - _
- Température maxi produit : °C - -
- Tarps de mélange : m - _
Mouillage,
- Quantité : litres 5,54 5,54
P % 14 14
- Température liquide de
mouillage : °C - -
- Vitesse turbine : Tr/mn - -
~ Temps de mouillage T mn - -
Gramlation
- Température maxi produit : °C _ L
- Pression hydraulique maxi: bar - -
- Vitesse turbine : Tr/m - -
~ Vitessa disperseur : Tr/m - ' -
- Temps disperseur 1] - -
- Temps de granulation 1] - _
Séchage soug vide.
- Vitesse turbine : Tr/m 20 10
- Puissance micro-ondes : KW 0 1,2 ©x 4
- Temps de séchage T m 120 45
- Hedité résiduelle 4 la
fin du séchage : % 1,5 1,7
- Eau extraite par heure : Kg/h 2,8 6,5
- Fau extraite par heure et ‘
par K : Ka/b/KH - 1,3
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GRATN NEUTRE

M09

-2

RESULTATS

GRANULES

- Humidité résiduelle : %
- Ecoulement : sec.
- Analyse gramilométrique :
% > 110 um
500%%( 710 1m
BB (% « 500 m
250 <% < 355 m
180 ¢ % < 250 um
125 <% < 180 mm
0% ¢« 125m
% < 0 ;=

- Aptitude au tassement
V10 ~ V00 ' ml

- Densités apparenies
Avant tassement
Aprés tassement

- BAptitude & la ccmpression
cf courbes

- Résultat analytigue
Dosage du principe actif : %

38

37

25

0,92

71

22

0,89
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GRAIN NEUTRE N1

RESULTATS
(CHPRIMES NUS 1 2
- Aspect : RAS RAS

- Coefficient de variation d&

masses unitaires ' % - -
- Epaisseur moyenne rm 3,5 2,8
- Dureté moyemne : Kp 8 a 10 6,5 a ©
- Temps de désagrégation ¥n 10 10
- Friabilité % 0,28 0,4
- Clivage : Nawbre de |

comprimés cassés: 0 0

OMPRIMES PELLICULES
~ Aspect
- Masse moyerme g
- Coefficient de variation des

masses upitaires 1 %
~ Dureté moyenne : Kp

- Tewps de désagrégation : Mn

- Résultats analytiques
dosage du principe actif : UL/comp.
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Les essais effectués sur ce grain neutre se répartis-
sent ainsi:

- 1 : séché sans micro-ondes
- 2 : séché par les micro-ondes
CONCLUSIDNS

1. Augmentation de la vitesse de séchage de 160%, soit
d'un facteur de 2,6.

2. Caractéristiques physiques des granulés:

On note une répartition granulométrique déplacée
vers les particules de tailles supérieures donc un pourcen-
tage de particules fines (< & 125‘}Lm) réduit pour le lot
micro-ondé.

Les autres caractéristiques restent tout a fait
comparables.

3. Caractéristiques des comprimés:

On ne note aucune différence significative et ex-
ploitable des caractéristiques des comprimés obtenus pour
les deux essais.
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GRAIN NEUTRE N2
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MATIERES PREMIERES

FORMULE THEORIQUE

p.cent

Unitaire Kg/lot
PHASE INTERNE
LAaCtOo8S€. . .cceronsansnonas 60 90 24
Phosphate dicalcique... 20 30 8
Cellulose microcristalline 10 15 4
Amidon de mais......... 6,5 9,78 2,8
Polyvinyl pyrrolidone.. 3 4,5 1,2
PHASE EXTERNE
Stéarate de magnésium.. 0,8 0,76 0,2
100,0 150,00 mg 40,0
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GRAIN NEUTRE N2

PARAMETRES
D' EXPLOTTATICN 1 2
Mélange A sec.
- Vitesse turbine : Tr/m - -
- Température maxi produit : °C - -
- Temps de mélange ! mn - -
Mouillage,
- Quantité : litres 7,96 7,96
: % 12 12
- Température liquide de
mouillage : °C - -
- Vitesse turbine : Tr/m - -
~ Temps de moutllage D m - -
Gramilation
~ Température maxi produit : °C - Co-
- Pression hydraulique maxi: bar - -
- Vitesse turbine : Tr/m - -
- Vitesse disperseur : Tr/m - -
- Tenps disperseur i1} - -
- Temps de granulation T m - -
Séchage sous vide.
- Vitesse turbine : Tr/m 12 10
- Puissance microondes  : K 0 1,2 x 4
- Temps de séchage ! mn 87 55
- Humidité résiduelle a la _
fin du séchage t % 3 3,5
- Eau extraite par heure : Kg/h 4,7 7,2
- Fau extraite par heure et A
par K : Kg/hjm - 1 9 5
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GRAIN NEUTRE

N2

RESULTATS

GRANULES

%
500 ¢ %
355 « %
250 ¢ %
180 < %
125 < %

790(%

%

- Analyse gramlométrique :

- Aptitude au tassement
V0 - V500  :ml 16

- Densités apparentes
Avant tassement : .
Aprés tassement : 0,9

- Aptitude & la compression
cf courbes -

- Résultat analytique
Dosage du pripcipe actif : %

- hmidité résiduelle : % 3

- Ecculement 1 sec. -

> 710 m
¢ 1O m
49
« 500 1
¢ 355 1m
¢ 250 ym
¢ 180 mm 31
< 125 ym

72

22
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GRAIN NEUTRE N2

RESULTATS
CCMPRIMES MUS 1 2
- Aspect RAS RAS
- Masse moyenne s mg 180 150
- Coefficient de variation d

masses unitaires t % - -
- Epaisseur moyerme D 2,5 2,58
- Dreté moyenne : Kp a4 8 7 a9
- Temps de désagrégation ¥n 7 i0
- Friabilité 1 % 0,02 ,3
- Clivage : Nowbre de

comprimés cassés: 0 0

COMPRIMES PELLICULES

- Aspect

~ Masse moyernme : g

- Coefficient de variation des
masses unitaires ‘%

- Dureté moyerme P Kp

- Temps de désagrégation : Mn

- Résultats analytiques :
dosage du principe actif : my/coaD.
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Les essais effectués sur le grain neutre nf2 se répartissent

ainsi:

- 1: séché sans micro-ondes

-~ 2: séché par les micro-ondes.
CONCLUSIONS:

1. Augmentation de la vitesse de séchage de 53%, soit -
d'un facteur de 1,5. |

2. Caractéristiques physiques des granulés:

7 On constate une nette amélioration de la réparti-
tion granulométrique du lot micro-ondé avec un pourcentage
de particules fines réduit.

Les autres caractéristiques a notre disposition
semblent identiques.

3. Caractéristigues des comprimés:

On ne note aucune différence exploitable des ca-
ractéristiques des comprimés pour les deux essais réalisés,
mis a part une légére augmentation du temps de delitement
des comprimés issus du lot micro-ondé, vraisemblablement
due a la présence de granulés de taille supérieure et a
une dureté des comprimés légérement accrue.
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PRODULT A
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MATIERES PREMIERES

FORMULE THEORIQUE

p.cent Unitaire Kg/lot
PHASE INTERNE
Principe actif......... 10,51 1,577 4,00
Sucre glace amylacé a 3 % 67,39 10,108 25,639
Mannitol............... 15,0 2,250 5,707
Avicel RC H91.......... 3,80 0,570 1,446
Hydroxypropyl cellulose 1,20 0,180 0,457
Citrate trisodique.2H20 0,75 0,1125 0,285
Méthyle parahydroxy benzoate 0,53 00,0795 0,201
Rhodorsil.......... FUPIPN 0,50 0,075 0,190
Fraise ardéme poudre.... 0,25 0,0375 0,095
Propvle parahydroxy benzoate 0,07 0,0105 0,027 -
PHASE EXTERNE

100,00 15,00 g 38,047




Etude de produits R.P.R.
FPRODWUIET A
PARMMETRES
D'EXPIOTTATICN Al A2 A3 ad
Mélange & sec.
- Vitesse turbine : Tr/mm 70 70 70 70
- Température maxi produit : °C 43 43 40 43
- Temps de mélange ;m 16 20 26 21
Mauillage,
- Quantité- : litreg 3,04 3,04 3,04 3,04
% 8 8 8 8
- Température liquide de
mouillage : °C TA TA TA TA
- Vitesse turbine : Tr/m 50 50 50 50
- Terps de mowillage {m i 11 10 5
Gramlation
- Température maxi produit : °C 50 50 50 50
~ Presgicn hydraulique maxi: bar A 32 34 35
- Vitesse turbine : Tr/m 50 50 50 50
— Vitesse dispergeur : Tr/mn 0 0 0 0
- Tenps disperseur 1 m 0 0 0 0
- Temps de gramilation ! on ) 4 n 8
Séchage squs vide.
- Vitesge turbine 1 Tr/m 10 10 10 10
- Puissance micrc-ondes H 0 1,2x 4 1,2x 4 1,2x 4
- Temps de séchage 1 45 36 26 21
- Humidité résiduelle & la
fin du séchage t % 1.1 %* 0,24 * 1,5 % 1,72 =
~ Eau extraite par heure : Kg/h 3,9 5.4 6,4 1.7
- Fau extraite par heure et
par KW : Kg/h/K¥ - 1.1 1,3 1,6
Refroidissement.
~ Vitesse turbine : Tr/m 10 10 10 10
- Temps de refroidissement : mn - 34 KX KY)
Calibrage.
~ Ouverture de maille de
la grille ;I 1 1 = 1 ** 1
Mélange final.
- Vitesse de rotation : Tr/m 20 20 20 20
- Temps de mélange i1 o] 8 8 8 8

* Mesure effectuée en intervalle de temps de 20 secondes.

#* Calibrage préalable sur une grille d'ouverture 2,5 mm car présence d'agglomérats trés durs.
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PRODUIT A

RESULTATS

GRANULES Al A2 A3 M
b - mamidité résiduelle % 1,1 * 0,38 * 1,11 * 2,4 *

- Ecoulement : sec, 4,5 % Néant Néant Néant

- Analyse granulométrique @

% > 710 um 8,0 2,9 8.5 2,1
500 <% ¢ 710 ym 1.1 9.6 11,6 - 6,8
3B <% < 500 mm 6,3 1,6 8,8 1,9
20¢% ¢ 355 m 6,8 8,9 : 10,3 9.8
180 < & ¢ 250 im 10,7 6,0 7.4 6,5
125 <% ¢ 180 ym 24,3 12,9 12,0 " 14,5
W% < 125 ym 21,0 25,0 15,7 22,3

% ¢ S50 15,2 27,1 ' 22,1 30,1

- Aptitude au tassement :
Vig - V500 :ml 12 12 10 19

- Dengités apparentes

Avant tassement : 0,74 0,74 0,74 0,65
Aprés tassement 0,88 0,89 0,% 0,81
- Aptitude 4 la compression
cf courbes - - - -
- Résultat amalytique
Dosage du principe actif : % 10,4 #xk 10,2 #*x 10,4 #** 10,1 **x
Dosage microbiologique :UL/mg| 100,9 *** 94,3 Hk © 97,5 Axx 94,9 Rk

* Mesure effectuée en 30 minutes.
** Avec aide.
xx% Dogage effectué par spectrophotométrie u.v. Normes : 9,25 a 10,75 %
Dosage microbiologique. Normes : 90 a 110 Ul/mg.
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l.e produit A se présente sous la Torme d'un sirop sec deont
les essalis se répartissent ainsi:

- lot Ay : séché sans micro-ondes,
- lots Az, A3 et As : séchés avec micro-ondes.
CONCLUSIONS -

1. Augmentation de la vitesse de séchage de 67%, soit
d'un facteur de 1,7.

lLes trois lots séchés par micro-ondes offrent un
écoulement non mesurable. Cette diminution importante de la
coulabilité des granulés est due a 1'augmentation du pour-
centage des particules fines (< a 125 microns) de 36% pour
le lot non micro-ondé & 49% en moyenne pour les lois séchés
par les micro-ondes.

2. Caractéristiques physiques des granulés
|
\

Ces résultats peuvent paraitre paradoxaux, compte.
tenu de la diminution du temps de séchage qui est de 28 mi-
nutes en moyenne pour les lots micro-ondés et de 45 minutes
pour le lot non micro-ondeé.

\
Nous expliquons cette augmentation de la proportion
des "fines" par la présence d'agglomérats beaucoup plus durs
dans le cas d'un séchage par micro-ondes, qui, durant 1l'opée- .
|

ration de calibrage, ont tendance a générer des "fines" par
usure prolongée contre la grille.

NB: Le lot Az a &té séché au maximum {teneur en eau a la fin
du séchage de 0,24%) et nous n'avons constaté aucune dété-
rioration du produit, les résultats analytiques sont tout a
fait conformes.
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PRODUIT B

FORMULE THEORIQUE
MATTERES PREMIERES

p.cent Initaire Kg/lot
PHASE INTERNE
Principe actif......... 21,026 3,154 8,0
Sucre glace amylacé a4 3 % 52,32 7,848 19,909
Mannitol.......iiveensn 15,0 2,250 5,707
Avicel RC 591.......... 8,00 1,200 3,044
Hydroxypropyl cellulose 1,50 0,225 0,570
Citrate trisodique.2H20 0,75 0,1125 0,285
Méthyle parahydroxy benzoate 0,563 0,0795 0,201
Rhodorsil.......ceeunnn 0,50 0,075 0,190
Fraise ardéme poudre.... 0,25 00,0375 0,095
Propyle parahydroxy benzoate 0,07 0,0105 0,027 .
xCtolorant canthaxantine 10 % 0,050 0,0075 0,019
PHASE EXTERNE

100,00 15,00 g 38,047

* Excipient en solution dansg le liquide de mouillage
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PRODUIT B
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PARAMETRES
D'EXPLOTTATICN Bl B2 3 B4
Mélange & sec.
- Vitesse turbine : Tr/mn 70 10 0 70
~ Température maxi produit : °C 43 42 46 43
- Temps de mélange o 21 13 15 12
Mouillage,
- Quantité : litres 3,04 3,04 3,04 3,04
¢ % 8 8 3 8
- Température liquide de
moutllage 1 °C 55 55 55 55
- Vitesse turbine : Tr/m 50 50 50 50
- Tamws de mouillage ;1] i 4 4 3
Gramulation
- Température maxi produit : °C 49 48 51 49
~ Pression hydraulique maxi: bar 30 30 1 k1
- Vitesse turbine : Tr/m 50 50 50 50
- Vitesse disperseur : Tr/m 0 0 0 0
- Temps disperseur :m 0 0 0 0
- Terps de gramilation T m 7 8 3 6
Séchage sous vide.
- Vitesse turbine : Tr/mn 10 10 10 10
- Puissance micro-ondes : KW 0 1,2x4 1,2x14 1,2x 4
- Temps de séchage 1 m 60 17 20 19
~ thaidité résiduelle a la
fin du séchage % 1,43 * 2,04 1,43 * 1,7 %
~ Fau extraite par heure : Kg/h 2.1 8,8 8,2 8,3
- Eau extraite par heure et
mr KW H Kg/h/m - 1[8 ].,7 1;7
Refroidissement.
- Vitesse turbine : Tr/mn 10 10 10- 10
- Temps de refroidissement : mn 20 24 23 23
Calibrage.
~ Quverture de matlle de
la grille I om 1,2 1,2 1,2 1,2
Mélange final,
— Vitesse de rotation : Tr/m 20 20 20 20
- Temps de mélange 4] 8 3 8 8

* Mesure effecfuée en intervalle de temps de 20 sec.
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PRODULIT B
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RESULTATS
GRANULES Bl B2 B3 B4
- Humidité résiduelle : % 1,43 = 2,76 * 1,90 % 2,1 %
- Ecoulement : sec. Néant Néant Néant Néant
~ Bnalyse gramulométrique :
% > 710 mm 1.9 6,0 9,2 1.1
ROO < % < T10 1m 6.4 6,7 6,9 6,4
35 <% < 500 m 5.5 7,1 8,6 6,9
X% ¢ 355 m 5,8 8,1 8,1 3,8
180 ¢ % < 250 = 9,9 6,2 5,0 6.0
125 <% < 180 m 15,9 12,9 2.3 12,1
W% ¢ 125 m 19,1 23,2 15,9 17,4
% < 90 ym 29,5 29,2 37,0 34,7
- Aptitude au tassement
V10 - Vh00 ml 20 18 16 17
- Densités apparentes
Avant tassement 0,66 0,66 0,69 0,68
Aprés tassement 0,83 0,79 0,84 0,82
- Aptitude & la compression
cf courbes - - - -
- Résultat analytique
Dosage du principe actif : % 20,0 ** 20,2 ** 20,3 #x 20,4 **
Dosage microbiologique :UI/mg| 193,1 *** 198,1 = 194,4 #*% 202,4 #x%

*  Mesure effectuée en 30 minutes.

**  Dogsage effectué par sprectrophotométrie u.v.

Normes : 18,50 4 21.50 %

*x*  Dosage microbiologique. Normes : 180 a 220 UI/mg.
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Le produit B se présente également sous la Torme d'un sirop
sec dont les essais se répartissent ainsi:

- lot B1 : séché sans micro-ondes,
- lots B2, B3a et Bs : séchés avec micro-ondes.

CONCLUSIONS -

1. Augmentation de la vitesse de séchage de 211%, soit
d'un facteur de 3,1.

On remarque que la quantité d'eau extraite par heu-
re et par kW est plus importante que celle obtenue pour le
produit A, respectivement et en moyenne 1,3 et 1,7.lLes per-
formances sont donc meilleures par rapport au produit A de
formule pourtant voisine, mais le séchage a été arrété plus
t8t pour les lots de produit B séchés par micro-ondes (hu-
midité résiduelle de 1,72% en moyenne pour le produit B et
de 1,1% pour le produit A).

Si on se référe au troisiéme paragraphe du chapitre
2 (figure 39), il a été démontré que la vitesse de séchage
diminue quand on se situe & la Tin de cette opération, donc
diminue avec la proportion d'eau résiduelle présente dans
le produit. Ainsi, vouleoir une humidité résiduelle faible
allonge de fagon importante le temps de séchage et pénalise
les performances.

2. Caractéristiques physiques des granulés

On ne note aucune différence significative entre le
lot non micro-ondé et les lots micro-ondés.

~-107-
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PRODWULIT <
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MATIERES PREMIERES

FORMULE THEORIQUE

p.cent Unitaire Kg/lot
PHASE INTERNE
Principe actif......... 31,5635 6,307 12,00
Sucre glace amylacé a 3 % 51,0 10,20 19,402
Mannitol....coeveneenns 11,25 2,250 4,281
Avicel RC 591.......... 3.0 0,60 1,141
Hydroxypropyl cellulose 1,50 0,30 0,570
Citrate trisodique.2H20 . 0,563 00,1126 0,214
Méthyle parahydroxy benzoate 0,3975 0,0795 0,151
*Rhodorsil......ceavunee 0,375 0,075 0,142
*Caroténe fB....cco0ve0ax 0,075 0,015 0,028
Propyle barahydroxy benzoate 0,05625 0,6105 0,020
PHASE EXTERNE
Fraise ardme poudre.... 0,250 0,05 0,095
100,00 20,00 g 38,044

*x Excipients en solution dans le liquide de mouillage
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PRODUIT G
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PARBMETRES
D' EXPLOITATION a C2 3
Mélange 4 sec.
— Vitesse turbine : Tr/m 110 110 110
" — Température maxi produit : °C 40 40 40
- Temps de mélange o 16 18 13
Mcuillage.
- Quantité 1 litres 3,718 3,78 3,78
: % 10 10 10
~ Température liquide de
mouillage I TA TA TA
- Vitesse turbine ¢ Tr/mn 70 70 70
- Temps de mowillage ;I 3 2 4
Granulation
— Température maxi produit : °C 49 50 48
- Pression hydraulique maxi: bar 39 38 35
~ Vitesse turbine : Tr/m 50 B0 50
~ Vitesse disperseur : Tr/im 750 200 750
- Temps disperseur it 9 17 Ak 15 #x%
- Temps de granulation b ¢ 9 12 10
&kmmesmmvﬁh.
- Vitesse turbine : Tr/mn 10 10 Intermittence*
- Puissance micro-ondes ] 0 1,2x4 1,2x 4
- Temps de séchage LY %0 13 36
- Humidité résiduelle & la :
fin du séchage ' % 0,9 ** 0,55 ** 0,56 #*
- Fau extraite par heure : Kg/h 1,9 5.4 4,9
- Eau extraite par heure et
par KW + Kg/h/K¥ - 1.1 1,0
Refroidissement.
- Vitesse turbine s Tr/m 10 10 10
- Temps de refroidissement : m 29 32 30
Calibrage.
- Quverture de maille de
la grille : o 1,2 1,2 1,2
Mélange final.
- Vitesse de rotatiom : Tr/m 20 2 20
-~ Tenps de mélange o 15 15 15

* Agitation intermittente :

xx Mesure effectude en intervalle de temps de 20 sec.

*x* Dont 5 mimutes au debat du séchage

marche a 10 tr/wn pendant 30 sec. et arrél pendant 3 minutes
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PRODUILIT &
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RESULTATS
GRANULES Cl Cc2 C3
- Bumidité résiduelle : % 1,24 = 0,5 * 0,86 %
- Econlement : sec, Néant Néant Néant
- Analyse granujométrique :
% > T10m 4,3 14,8 9,7
500 <% < 710 ym 4,9 11,6 9,7
355 <% < 500 1 4,5 9,9 10,3
250 ¢ % < 355 1m 8.8 1.3 13,5
180 < % < 250 mm 7,8 9,3 11,5
125 ¢ % ¢ 180 1m 16,0 10,4 11,7
9<% ( 125 1mm 17,9 11,6 13,9
% < 20 um 35,8 211 19,7
- Aptitude au tassement
V10 - Vh00 :ml 22 15 14
" - Densités apparentes
Avant tassement 0,69 0,70 0,68
Aprés tagsement 0,87 0,86 0,84
- Aptitude & la compression
cf courbes - - -
- Résultat analytique
Dosage du principe actif : % 29,7 ** 29,5 *«% 20,h **
Dosage microbiologique :Ul/mg}  296,4 *** 309,8 wk* - 306,9 *x

%  Mesure effectuée en 30 minutes.

#*  Dosage effectué par spectrophotometrie u.v.

Normes : 27,75 a 32,256 %
*x%  Dosage microbiologique.
Normes : 270 & 330 Ul/mg.
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Le produit C est également un sirop sec dont les essais se
répartissent ainsi:

- lot C+ : séché sans micro-ondes,
- lot C2 : séché avec micro-ondes, |
- lot €3 : séché par les micro-ondes et avec une agitation |
intermittente. i
1
CONCLUSIONS:

1. Augmentation de la vitesse de séchage de 171%, soit
d'un facteur de 2,7.

2. Caractéristiques physiques des granulés

L.'analyse granulomeétrique montre une amélioration
de la répartition des granulés séchés par micro-ondes. En
effet, le pourcentage moyen de particules fines est de 32,8%
pour les lots micro-ondés et de 53,7% pour le lot non micro-

ondé.

Cette amélioration des caractéristiques des granu-
lés micro-ondés se confirme par 1l'aptitude au tassement. Ce-
pendant, elle n'est pas suffisanite pour déclencher un écou-
lement selon la méthode employée.

Durant le séchage du lot C3, l'agitation a été in-
termittente, le temps de séchage est trés légérement et lo-
giquement augmenté. Quant aux caractéristiques physiques des
granulés, elles sont identiques a4 celles du lot séché avec
une agitation continue {Cz2).
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PRODUIT D
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MATIERES PREMIERES

FORMULE THEORIQUE

p.cent Unitaire Kg/lot
PHASE INTERN
Principe actif......... 70,353 435,44 20,00
Cellulose microcristalline 12,111 83,56 3,443
Carboxyméthylcellulose sodique 6,884 47,50 1,957
Amidon de maisS....noes0n 2,899 20,00 0,824
Polyvinyl pyrrolidone.. 2,174 15,00 0,618
*Tween 80....cccovosen- . 0,869 6,00 0,247
PHASE EXTERNE
TalC..eenroasanss e ana 2,899 20,00 0,824
Silice colloidale...... 1,087 7,50 0,309
gtéarate de magnésium.. 0,724 5,00 0,206
100,00 690,00 mg 28,428

x Excipient en solution dans le liquide de

mouillage.
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PRODUIT D

PARAMETRES
D'EXPLOTTATICN n D2 p3
Mélange & sec.
- Vitesse turbine : Tr/m 110 110 110
- Température maxi produit : °C 50 50 50
-~ Temps de mélange T m 21 21 21
Mouillgge-.
- Quantité : litres 9,3% 2,39 9,39
T % 35 35 35
- Température liquide de
mowri1lage 1 °C TA TA TA
- Vitesse turbine : Tr/m 110 110 110
~- Temps de mouillage (] 5 5 6
Gramulation
- Température maxi produit : °C 65 65 65
~ Pression hydraulique maxi: bar 27 28 2
- Vitesse turbine : Tr/mm 110 110 110
- Vitesse disperseur : Tr/m 750 750 750
- Temps disperseur : m 9 1 7
- Temps de gramilation T m 9 7 7
Séchage sous vide.
- Vitesse turbine : Tr/m 10 10 Intermittence*
- Puissance micro-ondes : K 0 1.2x4 1,2x4
- Temps de séchage ¢ mn 84 50 55
- Hawidité résiduelle & la '
fin du séchage t % 3,0 *= 2,9 **% 2,9 **
- Fau extraite par heure : Kg/h 6.5 10,9 10,0
~ Eau extraite par heure et
par K : Kg/h/xe - 2.3 2.1
Refroidissement.
- Vitesse turbine ¢ Tr/m 10 10 10
~ Tams de refroidigsement : mn 24 217 24
Calibrage. |
- OQuverture de maille de
la grille 3 1.5 " 1,5 1,5
Mélange final.
~ Vitesse de rotation + Tr/m 18 18 18
- Tenps de mélange 1] 8 8 8

* pgitation intermittente : marche A 10 tr/mn pendant 1 minute et arrét pendant 3 minutes.
*% Magure effectuée en intervalle de temps de 20 sec.
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PRODUIY D
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RESULTATS
GRANULES 12 D2 0
- Hunidité résiduelle : % 4,6 * 4,7 * 4,8 *
- Ecoulement : sec. 4,7 4,65 4,84”
- Analyse gramiiométrique :
% > TI0 m 8,2 11,5 8,6
500 <% < TI0 ym 1,0 6,4 5,5
3G (% ¢ 00 um 6,5 6,3 5,7
2% <% ¢ 355 mm 6,6 6,7 6,4
180 <% ¢ 250 um 3,7 1.6 3.9
125 <% < 180 1m 4,3 4,5 4,8
%0 % < 125m 6.0 6,9 6,3
¥ ¢ Om 58,7 54,1 58,8
- Aptitude au tassement
V10 - V500 :ml 26 30 3
- Densités apparentes
Avant tassement 0,49 0,41 0,41
Aprés tasgement 0,60 0,59 0,59
- Aptitude 4 la compression
cf courbes n°l n°2 n°3
- Résultat analytique
Dosage du principe actif : % 67,3 #* 68,8 ** 69,0 *=

K

% Mesure effectuée en 30 minutes.
**  Dosage effectué par spectrophotametrie u.v.

Nommes : 67,04 77,9 %
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PRODUITT D

RESULTATS
OMPRIMES NUS D1 D2 D3
- Aspect : Conforme Conforme Conforme
- Masse moyenne 1 g 693 692 693
- Coefficient de variation des )

msses mitaires T % 1,066 2,14 0,665
- Epaisseur moyerme : K 6,10 6,14 6,13
- Dureté moyerme : Kp 9,9 10,2 11,2
- Temps de désagrégation Mn <15 <15 <15
— Friabilité t % 0,4 0,3 0.1
- Clivage : Nombre de

coNprimés cassés: 0 0 0

COMPRIMES PEILICULES
- Aspect : Conforme Conforme Conforme
- Masse moyenne 3 mg 699 695 699
- Coefficient de variation des

magsses writaires % 1,357 1.563 1,049
- Dureté moyerme : Kp 13,3 11,9 14,2
- Temps de désagrégation : Mn 12 12 12
- Résultats amalytiques :

dosage du principe actif : UIL/comp. 465800 * 483600 * 497400 *

* Dosage microbiologique.
Normes ¢ 450000 & 550000 UL/comp.
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Le produit D se présente sous la forme de comprimeés pellicu-
lés, dont les essais se répartissent ainsi:

- lot D1 : séché sans micro-ondes,

-~ lot D2 : séché avec micro-ondes,

- lot D3 : séché par les micro-ondes et avec une agitation
intermittente.

CONCLUSIONRE:

1. Augmentation de la vitesse de séchage de 861%, soit
d'un facteur de 1,86%.

La quantité d'eau extraite par heure et par kW est
particuliérement importante: 2,2 kg/h/kW en moyenne. Cette
augmentation des performances est probablement due, pour
partie, a une proportion de mouillage nettement supérieu-
re gue pour les produits précédents, ainsi qu'a une humi-
dité résiduelle en fin de séchage voisine de 3%.

2. Caractéristiques physigues des granulés

lLLes caractéristiques des granulés des trols lots
sont tout & fait comparables pour les différentes mesures
réalisées.

NB: On peut noter que, malgré un fort pourcentage de parti-
cules fines, on observe un écoulement convenable. Il est
probable que ce résultat soit di a une population granulo-
métrique assez resserrée.

L'agitation intermittente mise en oeuvre pour le
séchage du lot D3 engendre une augmentation du temps de sé-
chage de 5 minutes et ne révéle aucune modification des ca-
ractéristigues physiques des granulés par rapport au lot D>
qui, lui, a subi une agitation continue.

3. Caractéristiques des comprimés nus

lLLes caractéristiques des comprimés des trois lots
sont tout & fait semblables et satisfTaisantes.

Le coefficient de variation des masses unitaires
des comprimés du lot D2 est particuliérement élevé car la
machine a comprimer était en limite de réglage de profon-
deur de remplissage. Ce probléme n'est pas apparu pour le
lot Di, le granulé étant sensiblement plus dense. Guant au
lot D3, nous avons d0 changé de came de remplissage, afin
d'éviter la réapparition de ce phénoméne.

4. Caractéristigues des comprimés pelliculés

lLes comprimés cobtenus sont conformes et leurs ca-
ractéristigues identiques pour les trois lots.
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MATIERES PREMIERES

FORMULE THEORIQUE

p.cent Unitaire Kg/lot
PHASE INTERNE
Principe actif......... 83,66 221,70 19,953
Amidon de mais...cco0v. 7,44 19,72 1,774
Lactose.. v vviovennons 4,00 10,60 0,954
Polyvinyl pyrrolidone.. 2,50 6,62 0,596
Silice colloidale...... 0,20 0,53 0,048
Talc..oeenen... F N 0,20 0,53 0,048
PHASE EXTERNE
Stéarate de magnésium.. 2,00 5,30 0,477
100,00 265,00 mg 23,85
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PRODWIT E
PARAMETRES
D*EXPLOYTATION El E2 E3
Mélange 3 gec.
-~ Vitesse turbine : Tr/m i) 70 25
- Température maxi produit : °C 46 49 53
- Temps de mélange D mm 58 40 60
Mouillage.
~ Quantité : litres 1.4 1.4 i,4
T % 5.87 5,87 5,87
- Température liquide de
mouillage 1 °C 50 5} 50
~ Vitesse turbine : Tr/m %0 65 7%
- Tetps de mouwillage 1 m 6 6 5
Gramulation
- Température maxi produit : °C 47 51 57
~ Pression hydraulique maxi: bar 88 -1 36
- Vitesse turbine : Tr/m %N &0 80
- Vitesse disperseur : Tr/m 780 90 210
- Temps disperseur D m 4 4 10
- Temps de granulation 3 4 4 10
Séchage sous vide.
- Vitesse turhine : Trfmn 5 % 5 10
- Puissance micro-ondes  : KW 0 0 1,2x4
- Temps de séchage T m 24 28 14
~ Humidité résiduelle a la
fin du séchage 1 % 1.8 2,0 #* 0,9 **
- Eau extraite par heure : Kg/h 2.4 1,9 5.0
~ Fau extraite par heure et
par KW : Kg/h/Kd - - 1,0
Refroidissement .
- Vitesse turbine : Tr/m 10 10 10
- Temps de refroidigsement : m 26 24 39
Calibrage.
- Quverture de maille de
1a grille B 1 1 1
Mélange final.
- Vitesse de rotation : Tr/m 18 18 18
- Temps de mélange 1] 10 10 10

* + disperseur 220 tr/m.

** Mogure effectude en intervalle de temps de 20 sec.
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PRODUIT E

RESULTATS
GRANULES El E2 ot
- Humidité résiduelle : % 1,8 % 2,0 % 1,07 %
- Ecoulement : sec. Méant Néant Néant
- Analyse granulométrique :
% > 710 m 8.1 14,2 6,8
500 <% < 710 mm 15,2 18,5 17,4
355 ¢ % « 500 m 10,3 11,5 14,4
%0 <% ¢ 355 m 8,9 10,3 14,1
180 <% ¢ 250 m 6,4 6,8 6,1
125 ¢ % < 180 mm 5,9 5.3 6.4
90 ¢ % ¢ 125 m 6,8 4,7 5.2
% < S0 1mm 8.4 28,7 29,6
- Aptitude au tassement
V0 -Vv00 . :ml 28 23 10
- Densités apparentes
Avant tassement 0,517 0,60 0,66
Aprés tassement 0,70 0,74 0,713
- Aptitude & la compression
cf courbes Non réalisé Non réalisé n°l
- Résultat analytique
Dosage du primcipe actif : % 75,0 ** 14,7 ** 75,0 **

*  Megure effectuée en 30 mimites.
¥ Nomme : 79,5 %
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RESULTATS
CCMPRIMES NUS El E2 E3
- Aspect Conforme Conforme Marbré
- Masse movenme 1 267 265 265
- Coefflmmt de variation des

masses unitaires ' % 1,68 1,36 0,98
- Epaisseur wmoyerme M 4,0 1.9 3,9
- Dureté moyerme : Kp 1.5 6,5 6.5
- Temps de désagrégation Mn 5 5 5
- Friabilite : % 1,3 0,4 0.3
- Clivage : Nambre de

comprimés casgés: 0 0 0

COMPRIMES PELLICULES
— Aspect Conforms Conforme Conforme
- Masse moyerme 1 mg 268 266 269 |
- Coefficient de variation des

masses unitaires i 1 0,921 1,241 1,080
- Dureté woverme : Kp 10,5 8,9 8,7
- Temps de désagrégation : ¥n 6 5 5
- Résultats analytiques :

dosage du principe actif : mg/com. 199,3 * 200,6 *

197,5 *

* Dosage effectué par HPLC.
Normes : 190 3 210 mg/comp.
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Le produit E se présente sous la forme de comprimés pellicu-
lés dont les essais se répartissent ainsi:

- lots Ei1 et Ez2 : séchés sans micro-ondes,
- lot E3z : séché par les micro-ondes.
CONCLUSIONS: o
|

1. Augmentation de la vitesse de séchage de 133%, soit

d'un facteur de 2,3. _ i

2. Caractéristigues physiques des granulés

Les caractéristiques des granulés des trois lots
sont tout a fait identiques. On remarque cependant, que 1°'
aptitude au tassement du lot micro-ondé est inférieur a 20
cm3 et qu'elle préjuge d'une bonne alimentation de la ma-
chine a comprimer.

3. Caractéritiques des comprimés nus

Les caractéristiques des comprimés obtenus pour les
trois lots sont veoisines et conformes. On note cependant un
coefficient de variation des masses unitaires plus faible
pour le lot Ea (<1%), ce qui confirme la remarque précéden-
te.

4. Caractéristiques des comprimés pelliculés

Les comprimés pelliculés sont satisfaisants et
leurs caractéristiques tout a fait semblables.
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PRODUIIT
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FORMULE THEORIQUE
MATIERES PREMIERES

p.cent Unitaire Kg/lot
PHASE TINTERNE
Principe actif......... 71.43 250,00 21.429
Amidon de blé.......... 23,47 82,15 7,041
Polyvinyl pyrrolidone.. 5,00 17,50 1,500
PHASE EXTERNE
Stéarate de magnésium. . 0,10 0,35 0,03

100,00 350,00 mg 30,00
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PRODWIT

~-126-

PARAMETRES
D' EXPLOTTATICN Fl 2 F3
Mélange a sec,
- Vitesse turbine : Tr/m 50 50 50
- Température maxi produit : °C 24 25 23
- Temps de mélange T m ) 5 5
Mouillage.
- Quantité : litres 2.4 2.4 2,4
% 8 8 8

- Température liquide de

motillage I & 70 0 70
- Vitesse turbine : Tr/mm 50 50 50
- Temmps de mowillage : m 3 3 4
Gramalation

~ Température maxi produit : °C 48 48 46
- Pression hydraulique maxi: bar 30 21 29
- Vitesse turbine 1 Tr/m 35 35 35
- Vitesse disperseur 1 Tr/mn 0 0 0
- Temps disperseur T 0 0 0
- Temps de gramulation T m 16 20 5
Séchage sous vide.
- Vitesse turbine : Tr/m 10 * 10 * 10 =
— Puissance micro-ondes : KW 0 1,2x 4 1,2x4
- Temps de séchage 1] 24 15 15
- Humidité résiduelle a la

fin du séchage % 4,] ** 2,9 ** 3,3 **
- Fau extraite par heure : Kg/h 5,2 9,8 9,4
~ Eau extraite par heure et

par KW : Kg/h/tH - 2,0 2,0
Refroidisgement.
~ Vitesse turbine : Trfm 10 10 10
- Temps de refroidissement : m 26 2 20
Calibrage.
- Quverture de maille de

la grille : 1,2 1,2 *%k 1,2 ***
Mélange final.
~ Vitesse de rotation : Tr/mm 20 20 20
- Tesps de mélange o 15 15 15

* + disperseur 300 tr/m pendant 5 minutes en début de séchage.
*% Mesure effectuée en intervalle de temps de 20 sec.

xx% Calibrage au préalable sur une grille d'ouverture 3 mm car présence de billes trés dures.
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PRODUIT
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RESULTATS
GRANULES F1 F2 F3
- Humidité résiduelle : % 5.9 % 4,3 * 4,6 *
- Ecoulement T sec. 1.7 3,7 3.5
- Analyse gramulométrique : |
% > 10 mm 10,0 11,5 12,0
500 % ¢ 710 ym 13,8 5.7 5.3
355 ¢ % ¢ 500 um 20,7 8,2 1.9
250 <% ¢ 355 i 29,9 23,1 21,5
180 ¢ % < 250 ym 13,3 15,8 16,2
125 ¢ % <- 180 ym 7.3 15,9 16,3
0<% ¢ 125 m 41 10,1 11,6
% < 90 pm 0,9 9,7 9,2
- Aptitude an tassement
V10 - V500 :ml 9 4 4
- Densités apparentes
Avant tassement o,n 0,80 0,80
Aprés tassement 0,80 0,88 0,88
- Aptitude 4 la cowpression
cf courbes n°1 n°2 n°l
- Résultat analytique
Dosage du prinCipe actif : % 1,0 ** 1,5 ** 71,3 **=

% Mesure effectuée en 30 minutes.

**  [osage par spectrophotarétrie u.v.

Norme : 71,43 %
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PRCOCDUTLT

RESULTATS
COMPRIMES NUS Fl F2 F3
- Aspect : Conforme Conforme Conforme
- Masse moyenne T mg 350 351 348
- Coefficient de variation des

masses Wmitaires t % 0,885 0,714 0,668
- Epaisseur moyemne ] 4,4 4,5 4,4
~ Dureté moyenne : Kp 4,1 6.2 7.1
- Temps de désagrégation M <5 <10 {5
- Friabilité t % 0.4 0,3 0,4
- (livage : Nombre de

comprimés cassés: 0 0 0

OOMPRIMES PELLICULES
- Aspect : Peau 4’orange Conforme Conforme
- Masse moyefne g 352 35 352
- Coefficient de variation : % . 0,917 0,826 0,881
- Dureté moyenne : Kp 17,9 8,4 8,7
- Temps de désagrégation Mn 15 3 9
~ Résultats analytiques :

dosage du principe actif : mg/comp. 246,2 * 252,3 * 249,17 *

* Dosage du principe actif.
Théorie : 250,0 my/comp.
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Le produit F se présente sous forme de comprimés pelliculés
dont les essais se répartissent ainsi:

- Jot F1 : séché sans micro-ondes,
-~ lots F2 et F3 : séchés par les micro-ondes.
CONGLUSIONS -

1. Augmentation de la vitesse de séchage de 856%, soit
d'un facteur de 1,8.

2. Caractéristiques physigues des granulés

L'écoulement des deux lots micro-ondés est légére-
ment amélioré par rapport au lot non micro-ondé, mais ce
dernier présente une humidité résiduelle plus importante.
L'analyse granulométrique montre que les lots F2 et F3 ont
un pourcentage de particules fines (<125 microns) de 20%
donc supérieur a celui du lot Fi1 qui est seulement de 5%.
Mais cette augmentation peut étre expliguée par la présence
dans le grain des lots micro-ondés d'agglomérats trés durs,
qui, comme dans le cas du produit A, générent, durant 1'opé-
ration de calibrage, des "fines".

Ces caractéristiques ont également pour conséquen-
se une augmentation de la densité apparente des lots micro-
ondés (0,88) par rapport au lot non micro-ondé {(0,80).

Apparemment, l'aptitude a la compression du lot Fi
est inférieure & celle des deux autres lots, en réalité, 1°
humidité résiduelle trés importante du granulé de ce méme

lot ne rend pas ce résultat exploitable.

3. Caractéristiques des comprimés nus

Elles sont tout a fait comparables pour les trois
lots, hormis la dureté des comprimés du lot Fi, plus Taible
pour les raisons évoquées précédemment.

4. Caractéristiques des comp pelliculeées

rimeés

Les comprimés du lot Fi présentent un aspect "peau
d'orange® car de faible dureté au démarrage du pelliculage.
On constate que celle-ci a considérablement augmenté apreés
le passage en turbine. Il est donc difficile de comparer les
comprimés issus de ce lot avec ceux des lots micro-ondés.

On remarque que les comprimés pelliculés des lots
F2 et Fz sont tout & fait conformes.
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Etude de produits R.P.R.

PRODWUIT &G

-130-

MATIERES PREMIERES

FORMULE THEORIQUE

p.cent Unitaire Kg/lot
PHASE INTERNE
Principe actif ....... 88,42 689,68 23,00
Amidon de blé.......... 4,00 31,20 1,040
Lévilite....oiiiinennnnn 0,20 1,56 0,052
PHASE EXTERNE
Amidon de blé......... . 5,18 40,40 1,347
Lévilite. . coeeoanonens- 1,24 9,67 0,322
Stéarate de magnésium.. 0,96 7,49 0,250
100,00 780,00 mg 26,011

Formule établie pour un principe actif de titre 4350 UT/mg en
fonction duquel on calcule la quantité réelle d'amidon de blé
mise en oeuvre pour obtenir des comprimés de 780 mg.
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FPRODUIT G
PARAMETRES
D' EXPLOTTATICN Gl G2 Gl A
Mélange 3 sec.
- Vitesse turbine + Tr/m 70 70 70 70
- Température maxi pmdult °C 40 40 40 40
- Temps de mélange T m 23 16 19 24
Moaillage.,
~ Quantité : litres 6,023 6,023 6,023 6,023
' % 25 25 25 26
~ Température liqride de
i 1lage : °C TA TA TA TA
- Vitesse turbine : Tr/m 50 50 50 50
- Temps de wonillage :m 4 4 4 4
Gramitation
- Température maxi produit : °C 60,5 59,5 59 57
~ Pression hydraulique maxi: bar 27 26 26 29
- Vitesse turbine + Tr/m 50 %0 50 50
- Vitesse disperseur ¢ Tr/wm 650 650 650 650
- Temps disperseur : 39 = YA 13 % 32 %
- Temps de granulation T m 34 32 28 27
Séchage sous vide.
~ Vitesse turbine : Tr/mm 10 10 10 Intermittence**
- Puissance micro-ondes : KW 0 0 1,2 x4 1,2 x 4
- Temps de séchage : 45 48 39 32
- Hmidité résiduelle A la .
fin du séchage % 5,39 **x 5,0 **x B,R3 k% 6,02 *xx
- Fau extraite par heure : Kg/h 6,3 5,7 7,2 8,6
- Ean extraite par heure et :
par KW : Kg/h/KH - - 1.5 i,8
Refroidissement .
- Vitesse turbine s Tr/m 10 10 10 10
- Tenps de refroidissement : m 24 - 26 21
Calibrage.
~ Cuverture de maille de
la grille T mm 1.5 1,5 1,5 1,5
Mélange final. .
- Vitesse de rotation : Tr/om 25 25 25 25
~ Temps de mélange : M 15 15 15 15

* Dont 5 minutes en début de séchage car présence de grosses billes.

** Agitation intermittente :

**xx Mogure effectuée en intervalle de temps de 20 sec.

marche & 10 tr/un pendant 30 sec. et arrét pendant 3 minutes.
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RESULTATS
GRANULES Gl G2 G3 4
- Humidité résiduelle : % 6,34 * 6,15 * 5,98 = 6,62 *
- Ecoulement : secC., 4,17 3,31 4,32 3,61
- Analyse gramulométrique :
% > 710 15,9 10,2 16,8 10,2
500 (% < 710 um 8,2 5,0 7.0 5.6
355 ¢% ¢ 500 m 8,1 7.8 8,8 1.5
250 <% ¢ 355 ym 7,8 1.7 8,3 8,8
180 < % < 250 ym 5,2 5.3 4,4 6,3
125 ¢% ¢ 180 ym 5,6 © 5,2 8,1 13,5 -
90 (% ¢ 125 m 14,1 8,0 1.9 14,6
% ¢ 90m 35,1 50,8 38,7 33,5
- Aptitude au tassement
V10 - V500 tml 19 24 23 22
- Pensités apparentes
Avant tassement : 0,60 0,60 0,63 0,63
Apres tassement : 0,74 0,75 0,79 0,76
- Aptitude 4 la compression
cf courbes n°1 n®2 n°3 n®4
- Résultat analytique :
Dogsage du principe actif : % | non réalisé non réalisé 83,1 = 82,6 **

% Mesure effectudé en 30 mimites.
**  Dogage effectué par potentiométrie.
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PRODUITT G

RESULTATS
COMPRIMES NUS Gl G2 G3 4
- Aspect Conforme Conforme Marbré , + jame{Marbré , + jame
- Magse moyenne 1 mg 780 780 T 179
- Coefficient de variation des

masses witaires t % 0,306 0,308 0,564 0,487
~ Epaisseur moyemme g 6.3 6,3 6,3 6,] 7
- Dureté moyemne : Kp 6,5 6,5 6.0 6,0
- Temps de désagrégation : Mn <3 <1 1 <1
- Friabilité % 0,5 0,5 0.1 0,4
~ Clivage : Nombre de

comprimés cassés: 0 0 1 1
COMPRIMES PELLICULES
Moins borme
- Aspect Conforme couverture
- Masse moyenne H o | 84 783
Pelliculage Pelliculage
- Coefficient de variation : % . 0,782 0,757
: non non
- Dureté moyerme : Kp 6.7 7.0
réalise réalisé

- Temps de désagrégation : Mn 1 1
- Résultats analytiques @

dosage du principe actif : MUT/comp 3.13*

3,022 *

* Dosage microbiclogique .
Normes : 2,7 & 3,3 WUL/comp.



' Etude de produits R.P.R. 134

PRODUIT G
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Le produit G se présente, également, sous la forme de com-
primés pelliculés dont les essais se répartissent ainsi:

- lots Gi1 et G2 : séchés sans micro-ondes,

- lot Ga : séché par les micro-ondes,

- lot G4 : séché par les micro-ondes et avec une agitation
intermittente.

CONCLUSIONS:

1.Augmentation de la vitesse de séchage de 32%, soit
d'un facteur de 1,3. On remarque une amélioration des per-
formances concernant le lot G4 par rapport au lot G3, res-—
pectivement de 1,5 et 1,8 kg/h/kW. Mais, malgré 1l'agitation
intermittente, le séchage a été arrété a une humidité rési-
duelle supérieure (6,02%) a celle du lot Ga (5,53), et il
est probable que ce résultat soit a mettre en paralléle a
celui obtenu pour le produit B, les performances étant plus
importantes pour une humidité résiduelle finale supérieure.

2. Caractéristigues physigues des granulés

L'analyse granulométrique montre une tendance a
1'amélioration du granulé séché par micro-ondes, avec une
faible diminution du pourcentage de particules fines de 54
a 47%.

L'écoulement est satisfaisant dans tous les cas. L'
aptitude a la compression est globalement bonne, on peut ob-
tenir des comprimés a partir d'une contrainte sur le poingon
supérieur plus faible pour les lots non micro-ondés, mais,
par contre, une faible augmentation de cette méme contirain-
te provoque, pour l1'ensemble des granulés obtenus, de fortes
variations de dureté des comprimés.

3. Caractéristiques des comprimés nus

lLes caractéristiques des quatre lots sont globale-
ment satisfaisantes et comparables. Les résultats du test de
friabilité sont voisins pour les lots comparés, on note, ce-
pendant, une légére tendance au clivage pour les lots Ga3 et
Gs micro-ondés.

4. Caractéristiques des comprimés pelliculés

Les caractéristiques des comprimés pelliculés sont
tout & fait conformes et satisfaisantes.
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PRODUIT H

MATIERES PREMIERES FORMULE THEORTQUE
p.cent Unitaire . Kg/lot
PHASE INTERNE
Principe actif 1....... 33,33 0,400 18,00
Principe actif 2....... 33,33 0,400 18,00
Sucre glace amylacé a 3% 12,92 0,155 6,975
Mannitol.....coeeeeenon 10,57 0,1268 5,708
Sorbitol poudre........ 5,83 0,070 3,148
*Sodium saccharinate.... 0,25 0,003 0,135
PHASE EXTERNE
TalC.ueeeoooosoos seeana 2,33 0,028 1.258
gtéarate de magnésium.. 1,25 0,015 0,675
Menthe ardme naturel... 0,17 0,002 0,092
Menthe essence......... 0,017 0,0002 0,009
100,00 1,200 g 54,00

Formule établie pour un principe actif 1 de titre 50% et un principe
actif 2 de titre 100% en fontion desquels on calcule la quantité de
mannitol A mettre en oeuvre pour obtenir des comprimés de 1,2 g.

* Excipients en solution dans le liquide de mouillage
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PRODUTT H
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PARAMETRES
D* EXPLOITATION Hi H2 H3
Mélange a sec.
- Vitesse turbine 1 Tr/m 180 ** 180 180 **
- Température maxi produit : °C 43 44 44
- Temps de mélange T 12 17 24
Mouillage,
- Quantité : litres 7,715 7, TH 7,75
L 15 15 15

- Température liquide de

mouillage : °C TA TA TA
- Vitesse turhine : Tr/m 170 ** 180 ** 160 **
- Tamps de morillage :m 10 8 12
Gramlation

_ Température maxi produit : °C 65 61 62
~ Pression hydraulique maxi: bar n 63 53
~ Vitesse turbine : Tr/m 180 180 180
- Vitesse disperseur : Tr/fmmn 1500 1500 1500
- Temps disperseur o 20 20 13
- Temps de grarmlation T m 20 20 18
Séchage sous vide.
-~ Vitesse turbine : Tr/mn Intermi ttence* {Intermittence*| Intetmittence*
- Puissance micro-ondes : KW 0 1,2x 4 1.2 x4
- Temps de séchage 1 m 100 60 60
- Humidité résiduelle & la

fin du séchage : % 4,07 2.8 2,07
- Eau extraite par heure : Kg/h 3,9 1,2 1,6
~ Eau extraite par heure et .

par KW : Kg/h/KW - 1,5 1,6
Refroidissement.
- Vitesse turbine + Tr/m 10 10 10

- Temps de refroidissement : mn 30 30 28
Calibrage,
- Ouverture de maille de

la grille HE 1] 1,5 1,5 1,5
Melange final.
- Vitesse de rotation 1 Tr/m 20 20 20
- Temps de mélange L] 15 15 15

* Agitation intermittente :

#% + dispersenr & 1500 tr/wn.

marche a 10 tr/m pendant 1 minute et arrét pendant 3 minutes.
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PRODWLITT H

RESULTATS

GRANULES i1} 12 H3

- Hmidité résiduelle : % 3,5 * 2,8 % 1,8 *
~ Econlement T sec. 5,06 3,8 3,53

- Analyse gramilométrique :

% > T0m 38,4 35,9 28,6
800 <% < 710 e 17,0 18,4 13,9
IBH % < 500 1m 11,0 12,4 13,2
% (% < 355 10,5 12,3 12,1
180 <% ¢ 250 )m 3,0 4,2 1.6
126 ¢ % ¢ 180 mm 4,1 4,1 7,0
90 <% ¢ 125 ym 3,1 3,6 5.2
% ¢ 90 m ' 12,8 9,1 12,5
- Aptitude au tassement
V10 - V500 s ml 2 2 2
- Densités apparentes
Avant tassement : 1,02 0,94 0,92
Aprés tassement : 1,11 1,04 1,04
- Aptitude & la compression
cf courbes - - n°l

- Résultat analytique
Dosage du principe actif : % - - _

*  Mesure effectuée en intervalle de temps de 20 sec.
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PRODUIT
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RESULTATS
COMPRIMES NUS H H2 H3
- Aspect Gramuleux Conforme Conforme
- Masge moyerne P ag 1200 1200 1200
- Coefficient de variation d

masses unitaires o 0,945 1,27 0,97
- Epaisseur moyemne R 3.8 3,9 4,1
- Dureté moyenne : Kp 10 13 9,5
~ Tenps de désagrégation Mn - - -
- Friabilité T % 0,57 0,27 0,28
- Clivage : Nombre de

canprimés cassés: 0 0 0

COMPRIMES PELLIGULES
- Aspect
- Masse moyerme ]
- Coefficient de variation des

masses wnitaires T %
~ Dureté moyenne : Kp

- Tenps de désagrégation : Mn

- Résultats analytiques :
dosage du principe actif : mg/comp.
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Le produit H se présente sous forme de comprimés a croquer,
non pelliculés dont les essais se répartissent ainsi:

- lot H1 : séché sans micro-ondes,
- lots H2z et Ha : séchés par les micro-ondes.

CONCLUSIONS:

1. Augmentation de la vitesse de séchage de 90%, soit
d'un facteur de 1,9.

2. Caractéristiques physiques des granulés

Les caractéristiques des granulés obtenus pour les
trois lots sont globalement identigues et satisfaisantes. On |
note, également, que 1l'aptitude & la compression du lot Ha f
est tout a fait convenable. ‘

3. Caractéristigues des comprimés nus

On ne note aucune différence significative et ex-
ploitable des caractéristiques des comprimés obtenus pour
les trois lots.
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IIZ.2 SUIVI DE STABILITE

IIT.2.1 Produits actuellement en stabilité:

Tous les produits étudiés, hormis les
grains neutres, ont été placé en stabilité selon les condi-
tions préconisées (cf § I page 84), sauf les produits ayant
servi de référence (séchage classique) a cette étude et pour
lesquels les résultats de stabilité sont conhus (A1, B1, E1,
E2, Gt et G2).

I11.2.2 Principales échéances:

cf tableau page 143. .

IIT.2.3 Résultats des déterminations effectuédes
au temps Q de la stabilité:

cf bulletins analytiques (pages 144 a 164).

I1I.2.4 Résultats de stabilité pour un_produit J
micro—ondé placé eon conservation depuis

le 8/12/89:
cf tableaux pages 165 a 170.

Ces résultats montrent gque la stabiliteé
de deux lots micro-ondés de ce produit semble assurée et se
révéle tout a fait semblable a celle du méme produit obtenu

selon le procédé traditionnel de fTabrication.
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SUIVI DES STABILITES
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BULLETIN ANAL Y TIQUE

Rk

PRODUIT : Az

DATE : 28/05/91

CONDITIONNEMENT : flacon de verre

**********ﬁ**ﬁ****ﬁ********ﬁ********#**ﬁ**************i*****

NORBES

granulé blanc
ASPECT : conforme odeur fraise

PERTE A 1000C : 0,84 p. cent

i ld
@

pH : 7,25 6

IDENTIFICATION CCHM -

- P.A. propionate : +
- P.A. base : conforme
- Saccharose : +
- Mannitol : +
- Conservateurs : conforme
DOSAGE MICROBIOLOGIGQUE DU P.A. : 94,3 U/mg 90 a 110

U/ mg
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BULLETIN ANAL Y TIQUE

L& 5 & & &

PRODUIT : As

DATE : 28/05/91 o

CONDITIONNEMENT : flacon de verre

R AR TN A A AR AN A T AT N A T A AN A AT A A A AR A A A TR A AAAAN AT A NS

NORMES

granulé blanc
ASPECT : conforme odeur fraise

PERTE A 1000C : 1,28 p. cent

pH : 7,30 6 a 8
IDENTIFICATION CCM :

- P.A. propionate : +

- P.A. base : conforme

- Saccharose : +

- Mannitol H +

- Conservateurs : conforme
DOSAGE MICROBICLOGIQUE DU P.A. : 97,5 U/mg 90 a 110

U/mg
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BULLETIN ANAL.YTIQUE

RARAERE

PRODUIT : Ag

DATE : 28/05/91

CONDITIORNEMENT : flacon de verre

g 2 At s 2 s R R T2 2 T E RS20 2 3

NORMES
ASPECT : conforme granulé blanc
odeur fraise
PERTE A 1000C : 2,40 p. cent

pH : 7,35 6 a8

IDENTIFICATION CCHM :

- P.A. propionate : +
- P.A. base : conforme
- Saccharose : +
- Mannitol : +
-~ Qonservateurs : conforme
DOSAGE MICROBIDLOGIGUE DU P.A. : 94,9 U/mg 90 a 110

U/ mg
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BULLETIN ANALYTIGUE

LR & 8 & & 4

PRODUIT : B2

DATE : 28/08/91

CONDITIONNEMENT : flacon de verre

A A A AN SN AR AN T I I AITN A AAT TSN IR IR TIA AR AR AR A AT AATD

NORBES
ASPECT : conforme granulé rose
odeur fraise

PERTE A 1000C : 2,80 p. cent

IDENTIFICATION CCM :

- P.A. propionate : +
- P.A. base : conforme
- Saccharose H +
- Mannitol : +
- Conservateurs : conforme
- Canthaxantine : +
DOSAGE MICROBIDLOGIGUE DU P.A. : 128,1 U/mg 180 a 220

U/ mg
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BULLETIN ANAL YTIQUE

KAFXXHR

PRODUIT : Ba
DATE : 28/05/91

CONDITIOMMERENT : flacon de verre

AR AT A A F A A AR A A A AN T A AT IS A A AN TR AT AN IR A A ANAAINARAINAESAAARRANAR

NORMES
ASPECT : conforme granulé rose
odeur fraise
PERTE A 1000C : 1,87 p. cent

pH : 7,25 6 as

IDENTIFICATION CCR :

- P.A. propionate : +
-~ P.A. base : conforme
- Saccharose - : +
- Mannitol : +
- Conservateurs : conforme
- Canthaxantine : +

DOSAGE MICROBIOCLOGIQUE DU P.A. : 194,4 U/mg 180 a 220
: U/ mg

~-148-
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BULLETIN ANALYTIGQGUE

AEAEAEK

PRODUIT : Ba
DATE : 281058721

CONDITIONNEMENT : flacon de verre

AEBAARAARAR AR ARRARAARIRNNARARAATAATIANARAAAAAAARAANNRRRIARREERR

NORMES

ASPECT : conforme granulé rose
odeur fraise

PERTE A 1000C : 2,18 p. cent

IDENTIFICATION CCM :

- P.A. propionate : +
- P.A. base : conforme
- Saccharose : +
- Mannitol : +
- Conservateurs : conforme
- Canthaxantine : +
DOSAGE MICROBIOCLOGIQUE DU P.A. : 202,4 U/mg 180 a 220

U/ mg
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BULLETIN ANAL Y TIQUE

L3 2 5 5 5

PRODUIT : Gy
DATE : 28/08/91

CONDITIONNEBENT : Tlacon de verre

************************************************************

NORBMES

grapulé jaune
ASPECT : conforme orangé

odeur fraise
PERTE A 1000C : 1,25 p. cent

pH : 7,20 6 a8

IDENTIFICATION CCM :

- P.A, propionate : +
- P.A. base. : conforme
-~ Saccharose : +
- Mannitel : +
- Conservateurs : conforme
- -Caroténe : +
DOSAGE MICROBIOLOGIQUE DU P.A. : 298,4 U/mg 270 a 330

U/ mg

-150-
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BULLETIN ANAL Y TIQUE

A A NA

PRODUIT : C2
DATE : 28/05/91

CONDITIONNEMENT : flacon de verre

*************k************w*w*a****************a*w****:&*a***

NORMES

granulé jaune
ASPECT : conforme orangé

odeur fraise
PERTE A 1000C : 1,04 p. cent

pH : 7,25 6 as

IDENTIFICATION CCW :

- P.A. propionate : +
- P.A. base : conforme
- Saccharose H +
-~ Mannitol : +
- Conservateurs : conforme
- -Caroténe : +
DOSAGE MICROBIOLOGIQUE DU P.A. : 309,8 U/mg 270 a 330

U/mg

159 -
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BULLETIN ANALYTIQWE

A A AAEN

PRODUIT : Cs3
DATE : 28/06/91

CONDITIORNMEMENT : flacon de verre

*******a**********w********w**ww**w**********w***aw*ﬁ#*****w

NORMES
granulé jaune

ASPECT : conforme orangé
odeur fraise

PERTE A 1000 : 1,082 p. cent

pH : 7,20 6 a B8
IDENTIFICATION CCR -

- P.A. propionate : +

- P.A. base : conforme

- Saccharose : +

- Mannitol : +

- Conservateurs : conforme

- -Caroténe : +
DOSAGE MICROBIOLOGIGUE DU P.A. : 306,9 UImg 270 a 330

U/mg

-1562-
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BULLETIN AMNAL Y TIQUE

AAHARRE

PRODUIT : D1

DATE : 02/06/91

CONDITIONNEMENT : blister

**w*w*—***********w*w*w******************************@*‘******

NORBES

comp. blanc
ASPECT : conforme ivoire,bombé

i barrette

diamétre 13

TEMPS DE DESAGREGATIOR : 12 mn <30 mn
MASSE MOYENNE : 699,0 mg théorie:

' 700 mg
UNIFORMITE DE MASSE : conforme Pharm.Frang.

IDENTIFICATION CCM DU P.A. : positive

450000
DOSAGE MICROBIOLOGIGUE DU P.A. : 485800 U/comp & 550000
U/comp.
DOSAGE UV DU P.A. : 460 mg/comp. 450 a 550

mg/ comp.
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BULLETIN ANAL Y TIQUE

HHAELEE

PRODUIT : D2
DATE : 02/06/91

CONDITIONNEMENT : blister

-154-~

*********ﬁ'*:\"k***************************************@%*****

ASPECT : confTorme

TEMPS DE DESAGREGATION : 12 mn

MASSE MOYENNE : 694,8 mg

UNIFORMITE DE MASSE : conforme

IDENTIFICATION CCM DU P.A. : positive

DOSAGE MICROBIOLOGIGUE DU P.A. : 483600 U/comp

DOSAGE UV DU P.A. : 4868,5 mg/comp.

NORMES

comp. blang
ivoire,bombé
1 barrette

diamétre 13

<30 mn
théorie:
700 mg

Pharm.Frang.

450000
a 550000
Ufcomp.

450 a BBO
mg/comp.
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BULLETIN ARNAL.YTIQUE

AR BER

PRODUIT : Ds
DATE : 02/06/91

COMDITIONMEMENT : blister

****'k*********************************ﬁ*************m*****

NORMES

comp. blanc
ASPECT : conforme , ivoire,bombé

1 barrette

diamétre 13

TEMPS DE DESAGREGATION : 12 mn . <30 mn
MASSE MOYERMNE : 699,1 mg . théorie:

' 700 mg
UNIFORMITE DE MASSE : conforme Pharm.Frang.

IDENTIFICATION CCR DU P.A. : positive

450000
DOSAGE MICROBIOCLOGIQUE DU P.A. : 497400 U/comp a 550000
U/comp.
DOSAGE UV DU P.A. : 471,11 mg/comp. 450 & 5560

mgfcomp.

-155~
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BUIL.LETIN ANAL YTIQUE

L2 & 2 2 %

PRODUIT : Ea

DATE : 23/05/91

CONDITIOMNMNEREMNT : blister

***********a*w*******a****w*w*w***a****waw***mw*w***%*****

NORBRES

comp. blanc
ASPECT : conforme ivoire, bombé

1 barrette

diametre 10

TEMPS DE DESAGREGATION : 5 an <30 mn
MASSE MOVENNE : 268,44 mg ' - théorie:
2687 ,7 mg

UNIFORMITE DE MASSE : conforme Pharm.Frang.

IDENTIFICATION CCHM DU P.A. :
positive
aucune tache secondaire

DOSAGE DU P.A. BASE (HPLC) : 200,6 mg/comp. 180 a 210
: mg/ comp.

ESSAI DE DISSCLUTION -
101,86 p. cent de p.a. libeérée en 15 mn.
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BULLETIN ANALYTIQUE

EHEARAE

PRODUIT : F1
DATE : 27/05/91

CONDITIONNEMENT : blister

AT R AR AR I A AR AT AR R AT A A SN AN AT AR T AR ARAANAIN SN AR AARA DR ABTANR

ASPECT : conforme

TEMPS DE DESAGREGATION : 15 mn

MASSE MOYENNE : 351,4 wmg

UNIFORMITE DE MASSE : conforme

IDENTIFICATION CCM DU P.A. : positive

DOSAGE UV du P.A. : 246,2 mgl/comp.

ESSAT DE DISSOLUTION :
61,0 p.- cent de p.a. libéré en 10 mn.
96,9 p. cent de p.a. libéré en 20 mn.
100,2 p. cent de p.a. libéré en 30 mn.

NORMES
comprimeé
blanc—creme
diamétre 10
<30 mn
340,11 a 275,9
mg

Pharm. Frang.

théorie: 250
mg/ comp -

-157-
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BULLETIN ANAL Y TIGQGUE

AR NERE

PRODULT : Fa2
DATE : 27/05/91

CONDITIONNEMENT : blister

********w***ﬁ******ﬁ************************'&*******i‘j******

NORMES

ASPECT : conforme blanc-créme
diamétre 10

TEMPS DE DESASREGATION : 8 mn <30 mn

MASSE BOYENKE : 356,86 mg 340,1 a 375,9
mg

UNIFORMITE DE MASSE : conforme Pharm. Frang.

IDENTIFICATION CCM DU P.A. : positive

DOSAGE UV du P.A. : 252,33 mg/comp. théorie: 250
mg/comp.

ESSAL DE DISSQLUTION :
96,1 p. cent de p.a. libéré en 10 mn.
101,3 p. cent de p.a. libéré en 20 mn.

~158-
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BUL.L.ETIN ANAL YVTIGUE

AN AN

PRODUIT : Fa
DATE : 27/05/91

CONDITIONNERENT : blister

2 <
AR R AR AN T A R RN I A A AR A A A Y T A AT A AR A I AN AN R T AR AT AT AT RIS DAY

NORMES

comprime
ASPECT : conforme blanc-créme
diamétre 10

TEMPS DE DESAGREGATION : 8 mn <30 mn

MASSE MOYENKE : 353,8 mp 340,1 a 375,9
ng

UNIFORMITE DE MASSE : conforme Pharm. Frang.

IDENTIFICATION CCM DU P.A. : positive

DOSAGE UV du P.A. : 248,7 mg/comp. théorie: 280
mg/comp .

ESSAI DE DISSOLUTION :
81,86 p. cent de p.a. libére en 10 mn.
101,5 p. cent de p.a. libéré en 20 mn.

~-159-
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BUIL.L.ETIN ANAL Y TIQUE

ARAAAR

PRODUIT : Ga
DATE : 07/06/91

CONDITIONNEMENT : blister

AR R AR A A AR A AN A A AN A I AN A A AT AA N A A AT FYRANS AN AR AN AR A A RS T A A

NORMES

comprimé
ASPECT : conforme blanc—-créme
diamétre 14

TEMPS DE DESAGREGATION : 2 mn <30 mn

MASSE MOYENNE : 783,8 mg théorie:
780 mg

UNIFORMITE DE MASSE : conforme Pharm.Frang.

IDENTIFICATION CCM DU P.A. : positive

DOSAGE MICROBIOLOGIGUE DU P.A. : 3,13 MUl/cp 2,7 a 3,3
MUI/comp.

ESSALI DE DISSOLUTION -
102,0 p. cent de p.a. libéré en 10 mn.
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BULLETIN ANAL Y TIGQGUE

AR ANARH

PRODUIT : Gs
DATE : 07/06/91

CONDITIONNEMENT : blister

A AR AR AR T R A A A A Y A AR A AT AN T IR A A AT R AN AR IS AT A AN T AT AR A A

NORMES

comprimé
ASPECT : conforme blanc-¢réme
diameétre 14

TEMPS DE DESAGREGATION : 2 mn <30 mn

MASSE MOYENNE : 782,8 mg théorie:
780 mg

UNIFORMITE DE MASSE : conforme Pharm.Frang.

IDENTIFICATION CCM DU P.A. : positive

DOSAGE MICROBIOLOGIQUE DU P.A. : 3,02 MUI/cp 2,7 a 3,3
MUL/comp.

ESSAI DE DISSOLUTION :
102,6 p. cent de p.a. libéré en 10 mn.
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BUL.LLETIN ANAL YV TIGQUE

HERRAR

PRODUIT : H1
DATE : 26/06/91

CONDITIONNERENT : blister

*****ﬂ'**#***************************ﬁ***w***********f******#

NORMES
comprime

ASPECT : conforme blanc,plat
‘ diametre 16

MASSE BOYENNE : 1212 mg 1140 a 1260
mg

UNIFORMITE DE MASSE : conforme Pharm.Frang.

IDENTIFICATION CCM DU P.A.

- P.A. 1 .
- P.A. 2 HEE &
- Sorbitol/Mannitol : <+
- Saccharose .
- Na saccharinate 4
POUVOIR NEUTRALISANT : 254,86 ml H250s/cp >250,0 mlfcp
DOSAGE DU P.A.1 : 387,33 mg/comp. 370 a 430
mg/ comp.
DOSAGE DU P.A.2 : 410,55 mg/comp. aA70 a 430

mglcomp.
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BULLETIN ANAL YTIGUE

AXEEAN

PRODUIT : Ha
DATE : 26/06/91

CONDITIONMNEMENT : blister

A AR A A Y S I A T T AN A A P A A AN T AN R AN IR N AN EANRE AN AN LA RS

NORMES
comprimé

ASPECT : conforme blanc,plat
diamétre 16

MASSE MOYENNE : 1247 mg 1140 & 1260
mg

UNIFORMITE DE MASSE : conforme Pharm.Frang.

IDENTIFICATION CCM DU P.A.

- P.A. 1 L
- P.A. 2 o+
- Sorbitol/Mannitol : +
- Saccharose I
- Na saccharinate R 3
POUVOIR NEUTRALISANT : 254,1 ml H280a/cp >250,0 ml/cp
DOSAGE DU P.A.1 : 417,7 mg/comp. 370 a 430
mg/comp. -
DOSAGE DU P.A.2 : 417,94 mgjcomp. 370 a 430

mg/comp.
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BULILETIN ANAL Y TIQUE

PRODUIT : Ha

DATE : 26/08/91

CONDITIOMMNEMENT : blister

XA hAE

AR A A AT AN A A T A A R A A T AN A A A A A A NI T AT A AN AN AN AR AN AN AT RAR

ASPECT : conforme

MASSE MOYENNE : 1199 mg

UNIFORMITE DE MASSE : conforme

IDENTIFICATION CCM DU P.A.

- P.A. 1
P.A. 2

Saccharose
MNa saccharinate

t

POUVOIR NEUTRALISANT :

DOSAGE DU P.A.1 : 409,6 mg/comp.

DOSAGE DU P.A.2 : 404,86 mg/comp.

Sorbitol/Mannitol

+ -+

254,7 ml H2504/cp

NORMES

comprimé
blanc,plat
diamétre 16

1140 a 1260
mg

Pharm.Frang.

>250,0 ml/ep

370 a 430
mg/comp.

370 a 430
mg/ comp .
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V. CGONGLUSIOMNS

~ 8i 1'on considére les résultats des différents wessais
réalisés, la réduction de la durée du séchage est évidente.
Pour 1l'ensemble des produits testés, la vitesse de séchage,
exprimée en kilogramme d'eau extralite par heure, a pu étre
multipliée d'un fTacteur variant de 1,3 & 3,1, soit 32 a 211%
d'augmentation.

La comparaison des deux technologies de séchage ré- . |
vele, en ce qui concerne les caractéristiques physigues des . |
granulés obtenus aprés calibrage, la présence de trois com-
portements différents: '

-~ Produits 8, D, E et H pour lesqusls ces caractéris—
tiques ne présentent aucune modification significative et
exploitable,

— Grains neutres, produit © st accessoirement produit
G pour lesquels on note une amélioration de ces caractéris-
tiques, avec notamment un pourcentage de particules fines
(<125 microns) réduit pour les lots séchés par les micro-
ondes,

— Produits A et F pour lesquels ce méme pourcentage
est, au contraire, accru.

Il n'est donc pas aise d'envisager une quelconque con-
clusion générale, chaque produit ayant som propre comporte-
ment. Néanmoins, ces résultats sont, pour la plupart, treés
positifs ou en tout cas ne montrent aucune incidence des
micro-ondes sur la qualité des granulés obtenus.

Quant aux problémes soulevés par un accroissement du
pourcentage de particules fines (produits A et F), ils peu-
vent &tre simplement résolus. En effet, il semble que les
grains de taille importante présents dans les lots séchés
par micro—-ondes, soient nettement plus durs et, de ce fait,
lors du calibrage sur un appareil oscillant, aient tendance
a générer, par usure contre la grille, de nombreuses parti-
cules fines. Il parait donc intéressant, afin de palier a
cet inconvénient, d'optimiser le procédé de granulation :
lui-méme, dans le but de réduire la taille des granulés o

avant le séchage.

L'agitation intermittente ne réveéle, a ce stade ex-—
périmental, aucune modification des caractéristiques des
granulés obtenus par rapport a celles des produits ayant
subi une agitation continue durant le séchage par micro-
ondes. Mais, si la seule réduction du temps de séchage
suffit a préserver la qualité du produwit granulé, alors
une intermittence bien adaptée offre de réelles perspsc—
tives sans pour autant pénaliser fortement les performan—
ces.




. Etude de produits R.P.R.

De méme, les micro—ondes semblent n'avoir aucune in-
cidence sur les caractéristiques des comprimés, celles-ci
étant tout & fait satisfaisantes et comparables a celles
obtenues par le procédé traditionnel. Ainsi, l1l'allongement
du temps de désagrégation des comprimés de produits micro-—
ondés, observé lors d'essais préliminaires, ne s'est pas
confirmé.

De plus, l'intégrité des principes actifs aprés sécha-
ge par les micro-ondes est démontrée, au vu de la conformité
de tous les dosages analytiques. D'autre part, les résultats
obtenus pour le produit J semblent assurer la reproductibi-
lité de la stabilité des produeits dans le temps.

Par conséquent, cette étude montre que les micro-ondes
peuvent apporter un certain nombre de réponses aux problémes
posés par le séchage traditionnel en Turbo-Sphére, de part
leurs performances particuliérement intéressantes pour les
produits fortement mouilliés et pour lesquels on recherche
une humidité résiduelle finale basse, deux paramdires jus-—
qu'alors difficilement mis en oeuvre. Toutefois, il semble
préférable d'optimiser et d'adapter 1'ensemble du process

aux micro-ondes et de ne pas se limiter a la seule phase de
séchage. : .
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VITESSES DE SECHAGE EN TSI 100
AVEC ET SANS MICRO ONDES

ARKAXAXRENAKX

VITESSE DE SECHAGE
en kg d'eau/heure AUGMENTATION
PRODUITS DE LA VITESSE
SANS AVEC DE SECHAGE (%)
M.O. M.O.
Grain neutre
MO4 2,5 6,5 160
Grain neuire
NO2 4.7 7,2 53
A 3,9 6,5 | 687
B 2,7 8,4 211
C 1,9 5,1 168
D 6,5 10,8 61
E 2,1 5,0 138
F 5,2 9,6 85
G 6,0 7,9 32
H 3,9 7,4 90
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CHAPITRE 4

RERHRER

ETUDE DE QUELQUES EXCIPIENTS
UTILISES EN GORANULATION HURMIDE




Etude de quelques excipients

Cette étude est destinée a comparer le comportement
d'un excipient granulé puis séché avec et sans micro-ondes.
Ces essais devaient permettre de classer les excipients sé&—
lectionnés en fonction de leur aptitude au séchage hyperfré-
quence, mais par manque de temps, il n'a pu &tre étudié que
trois produits différents.

. PROTOCOLE D'ESSAI POUR CHAQUE
PRODUIT

Nous avons choisi de granuler 1l'excipient étudié a 1l'ai-
de d‘un liant additionné en phase interne, le Polyvinyl Pyr-
rolidone K30 BASF, selon la formule centésimale suivante:

Excipient 97
PVP K30 3

100 p. cent
11 sera traité un nombre de deux lots pour chaque pro-

duit, séché avec ou sans micro-ondes dans les mémes condi-
tions de mélange, mouillage, granulation et refroidissement.

IT- RESUL.TATS

II.9 LACTOSE CU Su DE LAJT:

C'est le diluant le plus anciennement et le plus
largement utilisé dans 1'histoire de la fabrication des com-
primés. Actuellement, d'autres produits 1'ont remplacé, du
fait de sa solubilité et de son pouvoir sucrant moindres par
rapport a d'autres sucres. -

Il est obtenu par c¢ristallisation a partir du pe-
tit lait, sous-produit de 1'industrie laitiere. Chimiguement
il existe sous deux formes isomériques ol et ® . En solution
ces deux formes coexistent dans les mémes proportions. Par
contre, s'il est cristallisé & une température supérieure a
930C, c¢'est 1'isomeére anhydre qui est obtenu. A des tem-
pératures plus basses, on obtient 1'e{ lactose monohydrate
commercizlement utilisable.

C'est un sucre réducteur gui va réagir avec les
amines, pour donner la réaction de aillard. Il est incom-
patible avec 1'acide ascorbique, le salicylamide, le malé-
ate de pyrilamine... Néanmoins, il joue un grand réle pour
la granulation humide car, aprés mouillage, il enrobe le
principe actif, lui offramnt une grande protection et 1lui
permettant un relargage lent pour les cas ne nécessitant
pas une dissolution rapide.
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11 se présente en poudre cristalline blanche, de
saveur légérement sucrée, soluble dans 1l'eau et pratiquement
insoluble dans 1l'alcool.

Résultats: cf tableau et courbe {p.178 et 179)

Conclusions:

On constate une nette augmentation de la vitesse
de séchage qui a pu, gréce auxX micro-ondes, étre multipliée
par 2,4, soit une augmentation de 141%.

Quant au produit, on n'observe aucune modification
de son aspect aprés chaque traitement. .

11.2 PHOSPHATE DICGALCIGUE 2H20:

Cet excipient se présente sous forme d'une fine
poudre blanche, neutre, non hygroscopique, légérement abra-
sive, insoluble dans 1'eau et modérément soluble dans les
acides dilueés.

I1 donne des comprimés durs mais nécessitent 1'ap-
port d'un bon délitant et d'un lubrifiant efficace. On 1'u-
tilisera de préférence avec des liants type empois d'amidon,
PVP, méthylcellulose... Ces propriétés sont comparables a
celles du sulfate de calcium mais il est beaucoup plus oné-
reux, et par conséquent moins fréquemment utilisé en granu-
lation humide.

$i des sels d'acétates inorganiques sont présents
dans la formulation, les comprimés, en vieillissant, déve-
lopperont probablement une odeur acétique. Par contre, il
peut étre utilisé avec les sels de la plupart des bases or-
ganigques et avec les vitamines hydro et liposolubles.

Résultats: cf tableau et courbe (p.180 et 181)

Conclusions:

De méme que pour le produit précédent, la vitesse
de séchage a pu étre multipliée par un facteur de 2,5, soit
une augmentation de 153%.

L'aspect du produit pour chaque essai reste tout a
fait comparable.
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II.1 CELLULOSE RICROCRISTALLINE (AVICEL PH 101):

La cellulose est, comme les amidons, un glucosane
d'origine végétale. Comme excipient, on utilise surtout des
poudres de cellulose souvent désignées commercialement sous
le terme de "cellulose microcristalline”.

Elles sont obtenues par hydrolyse ménagée d'une
cellulose brute. La préparation est effectuée a2 partir du
bois et comprend trois temps principaux:

- @limination de la lignine solubilisée par un
traitement alcalin,

- purification de la cellulese,

- hydrolyse acide ménagée de la cellulose dans des
conditions de pH, tempeérature et temps bien déterminées. Fi-
nalement, la cellulose est dispersée dans l'eau et séchée
par nébulisation.

Elles figurent a la Pharmacopée sous le nom de
cellulose excipient. Elles se présentent sous la forme 4d'
une poudre blanche, fine ou granuleuse, insoluble dans 1'
eau mais qui s'y disperse en donnant un gel stable. Selon
1l'emploi, la granulométrie varie de 40 & 150 microns.

l.a cellulose microcristalline agit comme un au-
xiliaire de granulation humide, facilitant la formation de
granulés durs avec peu de particules fines et permettant un
séchage rapide et uniforme. Mais elle peut aussi bien jouer
le réle de délitant car elle provoque l'éclatement des com—-
primés en gonflant au contact de 1'eau, de lubrifiant ou de
glidant. En effet, elle posséde un coefficient de friction
extrémement bas mais, quand on lui ajoute plus de 20% de
principe actif ou d'un autre excipient, une lubrification
devient cependant nécessaire. De plus, elle peut étre avan-—
tageusement combinée avec d'autres diluants, tels le lacto-
se, le mannitol, 1'amidon ou le sulfate de calcium.

Son utilisation permet 1'obtention de comprimés
durs méme avec une faible force de compression, l'amélio-
ration de leur cohésion et la réduction d'une éventuelle
tendance au clivage et & la friabilité.

Résultats: of tableau et courbe {p.182 et 183)

Conclusions:

On note une agmentation de la vitesse de séchage
de 122%, soit d'un Tacteur de 2,2.

L'aspect du produit obtenu aprés séchage par les
micro-ondes ne présente aucune modification par rapport a
celui séché simplement sous vide.
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LACTOSE

PARAMETRES 1 2
D'EXPLOITATION
Mélange & sec:
- Humidité résiduelle: % 0,18 0,19
- Vitesse turbine : tr/fmn 70 70
~ TO maxi prodult og 39 38
- Temps de meélange 2 mn 19 20
Mouillage:
- Quantite : litres 5 5
HE 12,5 12,5
- T0 liquide de
mouillage : 0¢ TA TA
- Vitesse turbine : tr/mn 70 70
- temps de mouillage : mn 4 4
Granulation:
~- TC¢ maxi produit : 0C 58 49
- PO hydraulique maxi: bar 386 32
- Vitesse turbine : tr/mn 70 70
- Vitesse disperseur : tr/mn 750 400
- Temps disperseur mn 26 5
- Temps granulation : mn 16 5
Séchage sous vide:
- Vitesse turbine tr/mn 10 10
- Puissance M.0. : kW 0 1,2 x 4
- Temps de séchage : mn 76 32
- Humidité résiduelle: % 1,93 1,79
- Eau extraite/heure : kgfh 3,4 8,2
- Eau extraite par :
heure et par kW : kglhikW - 1,7
Refroidigsement:
- Vitesse turbine : tr/mn 10 10
- Temps refroidis. s mn 32 31
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PHOSPHATE DICAL CIOWUERE

PARAMETRES 1 2
D'EXPLOITATION
|
Mélange a sec: ‘ : _ %
- Humidité résiduelle: % 1,98 2 |
- Vitesse turbine : tr/mn 60 70 |
- TO0 maxi produit : 00 35 35 |
- Temps de mélange : omn 18 18 |
Mouillage: ' .§
_ Quantiteé : litres 6,67 6,67 |
: % 16,7 i8,7
- TO liquide de
mouillage : 0C TA TA
- Vitesse turbine : tr/mn 40 70
- temps de mouillage : mn 4 4
Granulation:
- TO maxi produit : 0¢ 48 45
- PO hydraulique maxi: bar as 34
- Vitesse turbine s tre/mn 160 : 135 |
- Vitesse disperseur : tr/mn 400 400
- Temps disperseur : mn 49 39
~ Temps granulation : mn 49 39
Séchage sous vide: j
- Vitesse turbine : tr/mn 10 10 |
- Puissance M.0. : kW ¢ 1,2 x 4
- Temps de séechage D omn 112 47
- Humidité résiduelle: % 3,58 2,79
- Eau extraite/heure : kgl/h 3,2 8,1
- Eau extraite par
heure et par kW : kg/h/k¥ - 1,7
Refroidissement:
~ Vitesse turbine : trfmn 10 10
- Temps refroidis. T mn 20 29
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CEL.L-UL.OSE MICROCRIST AL L.INE

PARAMETRES 1 2
D'EXPLOITATION
Mélange & sec:
-~ Humidité résiduelle: % 2,7 2,7
- Vitesse turbine : tr/mn 50 850
- TO maxi produit : 0C 35 34
- Temps de mélange : mn 13 16
Mouillage:
- Quantiteé : litres g 9
t % 45 45
- TO0 liguide de
mouillage : 0C TA TA
- Vitesse turbine : tr/mn 40 70
- temps de mouillage : mn 4 4
Granulation:
- TO0 maxi produit : oC 60 58
- P? hydraulique maxi: bar 29 30
- Vitesse turbine : trfmn 100 100
- Vitesse disperseur : tr/mn 430 435
- Temps disperseur @ mn 19 17
~ Temps granulation : mn 19 17
Séchage sous videﬁ
- Vitesse turbine : tr/mn 20 i85
- Puissance MK.O. : kW 0 1;2 xn
- Temps de séchage : mn 1556 70
- Humidité résiduelle: % 1,0 0,9
- Eau extraite/heure : kgl/h 3,6 8,0
~ Eau extraite par :
heure et par kW : kg/h/kW - 1,7
Refroidissement:
- Vitesse turbine 3 tr/mn 10 10
~ Temps refroidis. : mn 32 29

-182-
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ITE. CONCL USION

Pour les trois excipienits considérés, on constate une
importante augmentation de la vitesse de séchage de 122 a
163%, les meilleurs résultats étant a attribuer au Phospha-
te dicalcique qui se montre plus réceptif au chauffage hy-
perfréquence, du fait de sa polarité beaucoup plus marqguée.
Mais, son humidité résiduelle finale supérieure (2,79%) n'
est pas sans incidence sur ce résultat (cf Produit B) et ne : _
permet en aucun cas de conclure a une quelconque supériorité ' |
de cet excipient. :

Il s'avére donc délicat de proposer une conclusion du
fait de 1'insuffisance du nombre d'expériences réalisées et
du nombre d'excipients testés, ainsi que de la méconnaissan-
ce de leurs propriétés dielectriques. ’

Toutefois, les courbes obtenues illustrent bien les pro-
pos figurant au Chapitre 2, § IV, p.79, dans le sens ou le
Phosphate dicalcique, supposé posséder un fort facteur de
pertes du fait de sa polarité, subit une nette augmentation
de sa température et une faible croissance du champ électri-
que en fin de séchage. lLes autres produits se comportent, au
contraire, comme des substances a faibles pertes diélectri-
gues, dont la fin de séchage est caractérisée par une forte
croissance du champ électrique et une faible augmentation de
leur température interne.

Cette étude permet donc une approche des propriétés dié-
lectriques des produits testés, mais il semble que la con-
naissance de maniére plus précise de la permittivité et des
pertes diélectriques des mélanges scoit indispensable aftin de
prévoir leur comportement vis-a-vis des micro-ondes.
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I- M-3-8- PILOTES

I.1 PRODUIT: GRAIN NEUTRE NO1

l.La comparaison portera sur des essais réalisés en:
Turbo-Sphére 100 sans micro-ondes,
Turbo-Sphére 100 avec micro-ondes,
FIELDER Spectrum 65,
COLLETTE Vactron 75.

|

Résultats: ¢f tablzau page 187

Conclusions:

- Augmentation de la vitesse de séchage de 160% pour les es-
sais réalisés en TSI 100 avec et sans micro-ondes.

- Performances:
-~ 1,3 kg d'eau extraite/heure/kW pour la TSI 100
- 1,58 kg d'eau extraite/heure/kW pour le Spectrum
- 1,2 kg d'eau extraite/heure/kW pour le Vactron

- Granuleés:

On note une amélioration des caractéristiques physiques des
granulés issus d'un traitement en Turbe-Sphére micro-ondée
et en Spectrum 65. Par contre, le pourcentage de particules
fines est augmenté pour le lot traité en Vactron 75, méme
par rapport a celui issu de la Turbo-Sphére classique.

- Comprimés:

Les résultats obtenus sont comparables, mis a part une aug-
mentation de 1'épaisseur des comprimés issus du Spectrum.

I.2 PRODUIT: GRAIN NEUTRE NO2

La comparaisen portera sur des essais réalisés en:
- Turbo-Sphére 100 sans micro-ondes,
- Turbo-S$phére 100 avec micro-ondes,
- COLLETTE Vactron 75.

Résultats: c¢f tableau page 188

Conclusions:

- Augmentation de la vitesse de séchage de 53% entre la
Turbo-Sphére avec et sans micro-ondes.
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-~ Performances:
- 1,5 kg d'eau extraite/heure/kW pour la TSI 100
- 1,3 kg d'eau extraite/heure/kW pour le Vactron

- Granuleés:

On note une amélioration de la répartition granulométrigque

du produit traité en Turbo-Sphére micro-ondée. Par contre,

le lot issu du Vactron ne présente pas de réelles différen-
ces avec celui traité en Turbo-Sphére classique, mis & part
une aptitude au tassement nettement améliorée.

- Comprimés: _
Les résultats obtenus sont, on l'a vu précédemment, tout a
fait comparables.

1.3 PRODULT H

La comparaison portera sur des essais réalisés en:
- Turbo-Sphére 100 sans micro-ondes,
- Turbo-Sphére 100 avec micro-ondes,
- COLLETTE Vactron 75.

Résultats: cf tableau page 189

Conclusions:

- Augmentation de la vitesse de séchage de 75% entre 1a
Turbo-Sphére avec et sans micro-ondes.

- Performances:
- 1,3 d’'eau extraite/heure/hkW pour la TSI 100
- 1,3 d'eau extraite/heure/k¥W pour le Vactron

- Granulés:

On ne note pas de différence vraiment significative entre
les trois essais réalisés, mis a part, comme pour les deux
produits précédents, une granulométrie plus fine du lot
traité en Yactron. '

- Comprimes:

On observe des comprimés plus épais pour le produit traité
en Vactron, pour la raison évoquée précédemment. Les autres
caractéristiques demeurent tout a fait semblables.
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GRATN NEUTRE N1
ESSAIS 03.274.88 |06.117.89 |01.274.88 Essai n° 2
RESULTATS
APPAREILS T.5.I 100] T.5.1I 1001 SPECTRUM VACTRON
65 75
PUISSANCE micro-ondes Kw - 4,8 1.5 3
Kg / lot 40 40 20 20
p.-cent MOUILLAGE 14 14 13 13,88
s Temp. produit °C 70 58 35 31
E
C Vitesse turbine tpm 20 10 Int.25"/3° 10
H .
A Durée mn 120 45 65 43
G
E Quant. d'eau (Kg/h 2.5 6,5 2,2 3,5
extraite YKg/h/Kw - 1.3 1.5 i,2
Humid.Relative % 1.5 1.7 1,1 1,2
G Densité apr. tassem. 0,92 0,89 0,84 0,92
R
A Aptitude au tassage 6 6 6 4
N 1 (V10 - V500)
U
L Ecoulement - - 7 8,3
E
5 Granulo-} < 90um 25 7 57.9
métrie ( 90um<<250um 37 22 £125um 14% 8,6
} o >z  250um 38 71 : 33,5
Masse moyenne mg 150 150 150
Compression
C Dispers'de masse % - - -
0O non
M Epaisseur mm 2,5 2,5 3,1
p effectuée
R Dureté Kp 8 a 10 6,5 a9 7 a 10
I .
M Frlabilité % Or25 0!4 0!25
E
S Désagrégation mn 10 10 10
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GRAIN NEUTRE N2
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ESSAIS 09.090.89 07.117.89 Essai n® 4
RESULTATS
APPAREILS T.S.I 100 T.8.I. 100 VACTRON 75
PUISSANCE micro-ondes Kw - 4,8 3
Kg / Lot 40 40 25
p.cent MOUILLAGE 20 20 18,09
S Temp. produit °C 70 60 32
E
c Vitesse turbine tpm 12 10 -
H
A Durée mn 87 55 65
G
E Quant. d'eau (Kg/h 4,7 7.2 3.9
’ extraite JKg/h/Kw - 1,5 1,3
Humid.Relative % 3 3,5 1,01
G | Densité apr. tassenm. 0,9 0,9 1
R
A Aptitude au tassage 16 16 6
N (V10 - V500)
U
L Ecoulement - - 3,4
E
S Granulo-) < 90um 20 6,5 31.3
métrie ( 90um<<250um 31 21,8 25,5
) > 250um 49 71,7 43,2
‘Masse moyenne mg 150 150 Compression
C Dispers.de masse % - - non
O
M Epaisseur mm 2,5 2,5 effectuée
P
R Dureté Kp 6 a 8 7 a9
T
M Friabilité % . 0,02 0,3
E
S Désagrégation mn 7 10
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PRODUIT H
ESSAIS 05.290.90 06.290.90 Essai n® 1
RESULTATS
APPAREILS T.5.I 100 T.5.I. 100 VACTRON 75
PUISSANCE micro-ondes Kw - 4,8 3
KG / Lot 54 54 27
p.cent MOUILLAGE 15 15 21,82
s Temp. produit °C 64 61 55
E
c Vitesse turbine tpm 1/ 3! it/ 3 -
H
A Durée mn 100 60 80
G
E Quant. d'eau {(Kg/h 3.6 6,3 3,9
extraite }Kg/h/Kw - 1,3 1,3
Humid.Relative % 3,5 2,8 1.3
G Densité apr. tassem. 1.11 1,04 1
R
A Aptitude au tassage 2 2 14
N {Vi0 - Vv500)
U
L Ecoulement 5 3,8 4,8
E
8 Granulo-) < 90um 12,8 9,1 23,3
métrie { 90um<<250um 10,2 11,9 16,6
) > 250um 77,0 79,0 60,1
Masse movenne mg 1200 1200 1200
C Dispers.de masse % 0,945 1,27 0,843
QO
M Epaisseur mm 3,8 3,9 a 4 4,3
P
R Dureté Kp 9 a 11 12 a 14 10 4 12
I .
M Friabilité % 0,57 0,27 0,32
E collage
S (temps humid.)
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IT- M-Ga-&- INDUSTRIEL.S

II.1 PRODUIT: GRAIN NEUTRE NO1

La comparaison portera sur des essais réalisés en:
- Turbo-Sphére 1000 micro-ondée,
- FIELDER Spectrum 400,
~ FIELDER Spectrum 1200.

Résultats: c¢T tableau page 192

Conclusionsa:

Performances:
- 1,8 kg d'eau extraite/heure/k¥W peur la TS 1000
avec 22 kW,
- 1,8 kg d'eau extraite/heure/kW pour la TS 1000

avec 23 KW,
- 1,8 kg d'eau extraite/heure/kW pour le Spectrum
400,

- 0,9 kg d'eau extraite/heure/kW pour le Spectrum
1200, résultat non exploitable car la mise sous
vide durant le séchage s'est avérée défectueuse.

Ces différents résultats montrent que la quantité d'eau ex-
traite par heure et par kW est globalement la méme pour les
différents appareils testés.

On note une augmentation de la vitesse de séchage de 38,7 a

42,3 kg/heure (en moyenne) pour le lot traité en TS 1000 é-
quipé de 23 kW, soit une augmentation de seulement ©6,8%.

II.2 PRODUIT: GRAIN NEUTRE Nz

La comparaison portera sur des essais réalisés en:
-~ Turbo-Sphére 1000 micro-ondée,
- FIELDER Spectrum 400,
~ FIELDER Spectrum 1200.

Résultats: c¢f tableau page 193

Conclusions:

Performances:
- 2,3 kg d'eau extraite/heure/kW pour la TS 1000, .
- 1,6 kg d'eau extraite/heure/kW pour le Sp. 400,
- 1,7 kg d'eau extraite/heure/kW pour le SP 1200.
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On note de remarquables performances de la Turbo-Spheére pour
ce produit, avec une vitesse de séchage (52 kg/h) particu-
lierement élevée et une humiditeé résiduelle finale pourtant
tres basse (0,5%). Ces résultats peuvent paraitre paradoxaux
en comparaison de ceux obtenus pour le Spectrum 1200, équipé
de 4 kW supplémentaires.

I1.8 PRODUIT H

La comparaison portera sur des essais réalisés en:
- Turbo-Sphére 1000 classique, '
- Turbo-Sphére 1000 micro—ondée.

Résultats: of tableau page 194

Conclusions:

Ces essais sont difficiles a comparer dans la mesure ol la
charge de 1'appareil est différente pour chacun d'eux.

- Augmentation de la vitesse de séchage de 100% entre la TS
classigue et la TS micro-ondée avec une puissance de 23 kW.

Cette augmentation atteint 197% avec une puissance incidente
de 28 k¥, soit un gain de 48% entre 23 et 28 kW.

- Performances: :
- 1,3 kg d'eau extraite/heure/kW avec 23 kW, ;
- 1,6 kg d'eau extraite/heure/kW avec 28 kW. : :

- Granulés-Comprimeés: T
Les meilleurs résultats de compression ont été obtenus avec o
le lot le moins granulé, pour lequel la coulabilité est nul-
le mais sans incidence sur 1la dispersion des masses unitai-
res des comprimés gui reste tout a fait convenable. Mais un
produit de granulométrie trop importante, de coulabilité sa-
tisfaisante, donne des comprimés de dureté et de cohésion
médiocres {(cf essai 01). Il s'avére donc que, pour ce pro-—
duit, le compromis entre granulation et compression n'est
pas aisé a mettre en oeuvre.
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GRAIN NEUTRE N1

ESSAIS  }10.289.90 [11.289.90 {12.291.90 [01.185.89 Essai n° 1
RESULTATS
APPARELLS T.5. 1000 | T.S 1000 | T.S 1000 { SPECIRUM SPECTRIM
400 1200
PUTSSANCE micro—ondes 22 23 23 12 27
Kg / lot 400 400 400 135 400
p.cent MOUTLIAGE 14 14 14 14 14
5 | Temp. produit °C 65 65 61 - 46
E
C | Vitesse turbine tpm 6 6 1'a 6 /4 - 15"a 10/4"
H
A | Durée 111} 80 80 0 50 126* 4t 65
G { sous M.O
E { Quant. d'eau (Kg/h 38,7 38,1 44,6 21,2 25,1
extraite JKg/h/Kw 1,8 1,7 1.9 1,8 0,9
Rumid.Relative % 11 1,3 1 0,9 0.82
G | Densité apr. tagsem. 0,95
R i
A | Aptitude au tassage 12
N | (V10 - VB00)
U
L | Ecoulement Pas de résultats 3.9
7 ‘
$ | Gramulo-) ¢ 90m 3
métrie ( 90Em<<2501E 28,8
} > 250um 34,2
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GRAIN NEUTRE N2

-193-

ESSAIS 10.291.90 02.185.89 03.189.91
RESULTATS
APPAREILS T.S. 1 000 SPECTRUM SPECTRUM
400 1200
PUISSANCE micro-ondes Kw 23 12 a7
Kg / Lot 400 135 400
p.cent MOUILLAGE 20 20 20
S Temp. produit °C 60 40 50
E
C Vitesse turbine tpm 6 Intermittent |Intermittent
H
A Durée mnn 90 76 102
G
E Quant. d'eauv (Kg/h 52 19,0 45,1
extraite YKg/h/Ku 2,3 1,6 1,7
Humid.Relative % 0,5 2,2 1,2
G Densité apr. tassem. 0,95
R
A Aptitude au tassage non non- 10
N (V10 - Vv500)
U
L Ecoulement réalisés réalisés 3.7
E i
S Granulo-) < 90um 22,5
métrie ( 90um<<250um 13
} > 250um 64,5
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ESSAIS 9586 01.302.90 [02.302.91 03.122.91
RESULTATS
APPAREILS T.8. T.5.1 T.S.1 T.S.I.
1000 1000 1000 1000
PUISSANCE micro-ondes Kw sans 23 23 28
Kg / lot 540 300 400 <. 480
p.cent MOUILLAGE 10 18,5 15 15
S Temp. produit eC 74 72 71 61
B
C Vitesse turbine tpm i0 10 i0 10
H
A Durée mn 245 85 110 80
G
E Quant. d'eau (XKg/h 15,5 34,1 28,1 46,1
extraite }Kg/h/Kw - 1.5 1,2 1.6
Humid.Relative % 1,7 2,38 2.1 2,2
G Densité apr. tassenm. 1,16 1,25 1,02
R . norn
A Aptitude au tassage 14 4 28
N (V10 - V500)
U réalisés
L Ecoulement - 3.9 nul
E
S Granulo-Y} < 90um 21,9 17,8 41,8
métrie ( 90um<<250um 15,4 7,4 13,1
) > 250um 62,7 74,8 45,1
Masse hoyenne mng 1200 1200
C Dispers.de masse % - 0,85 0,675
0O non
M Epaisseur mm 4,1 3.7 4,2
p réalisés
R Dureté Kp 7 a9 4 45 10 a 11
I
M Friabilité % 1,34 1,79 0,29
E
S Clivage nb 2/10 10/10 0/10
de comprimés cassés
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I CONCL.USIONDS

Pour l'ensemble des produits testés, les trois appa-
reils pilotes micro-ondés, Turbo-Sphére 100, Spectrum 65 et
Vactron 75, possédent des performances tout & fait compara-
bles, respectivement 1,4 , 1,5 et 1,25 en moyenne. Il semble
donc que les puissances micro-ondes trés différentes de cha-
que installation scient bien adaptées aux charges de produit
mises en oeuvre.

Quant aux caractéristiques des granulés obtenus, elles
révélent une qualité moindre des produits traités en Vactron
75, avec notamment, une granulométrie beaucoup plus fTine que
celles obtenues dans les autres appareils micro-ondés ainsi
que dans la Turbo-Sphére classique. Malheureusement, le peu
de résultats de compression a notre disposition ne nous per-
mettent pas d'appréhender les conséequences de ces propriétés
sur la gualité des comprimés.

Du fait de la diversité des produits et des charges
mis en oeuvre dans les appareils industriels, nous ne som-
mes pas en mesure de conclure de Tagon précise quant aux
résultats des essais réalisés. Toutefois, l'ensemble des
performances calculées nous améne & une moyenne de:

- 1,8 kg d'eau extraite/heure/kW pour la TS avec 22 kW

- 1,7 kg d'eau extraite/heure/kW pour la TS avec 23 kW
1,6 kg d'eau extraite/heure/kW pour la TS avec 28 kW
1,8 kg d'eau extraite/heure/kW pour le Spectrum 400

- 1,7 kg d'eau extraite/heure/kW pour le Spectrum 1200
soient des résultats tout a fait similaires.

S$i 1'on considére les essais réalisés en Turbo-Sphére
1000 avec le grain neutre n01, on observe une augmentation
de la vitesse de séchage de 6,8% entre une puissance micro-
onde incidente de 22 et 23 kW. Les résultats obtenus pour
le produit H nous améne a une valeur de 48% pour des puis-
sances de 23 et 28 kW. Il est donc permis d'envisager qu'’
une augmentation plus importante de la puissance inciden-
te, comme c'est le cas pour le futur Vactron 1200 qui sera
équipé de 36 kW, pourrait conduire a un gain de temps non
négligeable. De plus, elle devrait permettre de faciliter
1'adaptation de 1l'opération de séchage en fonction du pro-
duit et de son comportement vis-a-vis du rayonnement.
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Avant d'énoncer les conclusions de 1'ensemble de
ces résultats, il serait bon de rappeler les objectifs du
séchage par micro-ondes: :

1. Diminuer le temps de séchage donc accroitre la
productivité,

2. Améliorer la qualité des granulés, et notamment,
leur coulabilité, ainsi que celle des produits
finis,

3. Démontrer 1l'inocuité des micro-ondes sur les
principes actifs et sur la stabilité des pro-
duits dans le temps.

|
La diversité des produits testés, tant en leurs ‘
|

formes qu'en leurs compositions, a permis de montrer que 1'
augmentation de la vitesse de séchage, attribuée aux micro-
ondes, a atteint des valeurs de 32 a 211%, soit, en moyenne
une augmentation de 100% environ pour la Turbo-Sphere 100
litres et de 197% pour la Turbo-Sphére 1000 litres équipée
de 28 kW de puissance hyperfréquence.

L'amélioration de la gqualité des granulés n'est
pas, a ce stade, évidente mais, les résultats obtenus pour
1'ensemble des produits sont encourageants, du moins si 1'
on envisage une adaptation du process de granulation dans
sa totaliteé.

|
|
Quant a 1'inocuité des micro-ondes sur les pro- |

duits, et notamment leurs principes actifs, elle a été ‘
démontrée, au vu de la conformité de tous les résultats |
analytiques. La stabilité, en bonne voie pour le produit ‘
J, semble assurée pour l'ensemble des produits. ' ‘
|

L'étude réalisée sur les excipients a permis de
mettre 1l'accent sur le bénéfice que pourrait apporter une
mesure de la permittivité ainsi que des pertes diélectri-
ques des mélanges testés, afin de mieux appréhender leurs
comportements, et notamment la fin du séchage, vis-a-vis
des micro-ondes.

teurs-Sécheurs micro-ondés a montré que la Turbo-Spheére est
tout a fait compétitive sur le marché de ces appareils, mais
il semble bénéfique de lui apporter une puissance micro-onde
incidente plus importante, afin d'étendre 1l'éventail de ses
possibilités.

lL.a comparaison des différents Mélangeurs-Granula- 1
|
|

A la suite de ces résultats, il a été accepté par
la Direction Technique de Rhéne-Poulenc Rorer, 1'investis-
sement pour 1'éguipement micro-onde de 36 kW, d'une Turbo-
Sphére de 1000 litres existante au sein du groupe.




BIBLIOGRAPMHIE

REHUHENR



Bibliographie | _197-

{1} Publication Thomson C.S$.F
Division Tubes Electroniques
Magnétron TH 3094
Sept. 1980 (MNotice 4804)

{2) Publication Thomson C.35.F.
Division Tubes Electroniques
Applications Industrielles des Micro-ondes
Juin 1980 (Réf. APH 6211)

{3) BABILLON C.
Emetteurs radioélectrigues
Tech. Ing. Electron.
E 7700, Mars 1979

{4) JORDAN E., BALMAIN K.
Electromagnetic waves and radiating systems
2nd Ed. Englewood Cliffs (New .Jersey)
Prentice-~Hall inc., 1968

(5) KASHYAP S.
Emissions from ISH sources
J. Microw. Power, 18 , n02, 1983, pp.1563-161

{6) COPSON D.
Design and development of microwave freeze-dryers
In: COPSON D. Microwave heating, 2nd Edition
Wesport, AYI Publishing Co, 1975, pp.117-138

{7) ARCHIERI C.
Déshydratation par micro-ondes
Evaporation sous vide
Sublimation sous vide
Bios., 8 , n?1, 1977, pp.10-21

(8) VACHET F.
Rayonnement hyperfréquence, micro-ondes, infra-rouge
Propriétés - Technologies - Applications
Nov. 1981

{9) HASTED .J. _
Aqueous Dielectrics
London, Chapman and Hall, 1973

{(10) Journée de Formation: Micro-ondes, Matériaux, Informa-
tion, Séchage et déshydratation, Principes et Applica-
tions
Bourg-la-Reine, Mars 1991

{11) WESTPHAL W., SILS A.
Dielectric constant and loss data
Technical Report. AFML-TR-72-39
Dayton, 1972



Bibliographie -198-

(12) PRIOU A.
Intéractions avec la matiére vivante, applications theé-
rapeutiques et au diagnostic, approche des mécanismes
des effets biologiques des ondes électromagnétiques.
Thése de Dogtorat d'Etat
Toulouse, Univ. Paul Sabatier, 1981, Chap.III

(13) CHOU C., GUY A.
Absorption of microwave energy by muscle models and by
birds of differing mass geomeiry.
J. Microw. Power, 20 , NO2, 1985, pp.75-84

(14) SPIEGEL R.
A review of numerical models for predicting the energy
disposition and resultant thermal response of human ex-
posed to electromagnetics Tields. ) |
IEEE MTT, 32 , NO8, 1984, pp.730-746

(15) KRASZEWSKY A., STUCHLY M. et S.,
HARTGROVE 6., ADAMSKY D.
Specific absorption rate distribution in a full-scale
model of man at 350 ¥H=z.
IEEE MTT, 32 , NO8, 1984, pp.779-783

{(16) BORUP D}., GANDNY O.
Calculation of high-resolution SAR distributions in
biological bodies using FFT algorithm and conjugate
gradient metheod.
IEEE Trans. Microw. Theory Tech.
MTT, 33 , NOS, 1985 -

{(17) MICHAELSOR S.
The Tri-service Program ) ,
a tribute to George M. Knauf, USAF (MC) '
IEEE Trans, Microw. Theory Tech.
MTT, 19 , NO2, 1971, pp.131-146

(18) WEBB S., BOOTH A.
Absorption of microwaves by micro-organisms
Nature, 222 , N95199, 1979, pp.1199-1200

{19) MAC REE D. :
Soviet and Eastern Furopean research on biological
effects of microwave radliation.
Proc. IEEE, 68 , NO1, 1980, pp.84-91

{(20) BUDD R.
Can microwave, radiofrequency radiation burns be dis-
tinguished from conventional burns ?
J. Microw. Power, 20 , NO{, 1985, pp.9-11

{(21) MICHAELSON S., THOMSOMN R., HOWLAND L.
Biological effects of microwave explosure.
Final Report RADC-TR-67-461, 1967




L Bibliographie

(22)

(23)

(24)

{25)

(26)

(27)

(28)

(29)

{30)

{(31)

(32)

(33)

FLECK M.
Microwave oven burn.
Bull. New-York Acad. Med., 59 , NO3, 1983, pp.313-317

DAILY L., WAKIM K., HERRICK J., PARKHILL E.
Effects of microwave diathermy in eye.
Am. J. Physiol., NO1565, 1948, p.482

KRAMAR P., EMERY A., GUY A., LIN J.

The ocular effects of microwaves on hypothermic rabbits
Proceedings of a conference

Ann. New-York Acad. Sci., 247 , 1975, pp.155-1656

COGAN D., FLICKER S$., LUBIN M., DONALSON D., HARDY H.
Cataracts and ultra-high frequency radiation. '
Arch. Ind. Health, 18 , 19568, pp.299-302

KRAMAR P., HARRIS C., EMERY A., GUY A.

Acute microwave irradiation and cataract formation in
rabbits and monkeys.

J. Microw. Power, 13 , NO3, 1978, pp.239-249

ZARET M., EISENBUD M.

Preliminary results of studies of the lenticular ef-
fects of microwaves among exposed personnel.
New-York, Plenum Press, 19261, RADC-TR-80-180, p.293

CLEARY S., PASTERNAK B.
Lenticular changes in microwave workers.
Arch. Environ. Health, 12 , 1966, pp.23-29

GANDHY 0., RIAZY A.

Absorption of millimeter waves by human beings and its
biological implications. ,

IEEE WMTT, 34 , NO2, 1986, pD.228-236

MICHAELSON S.
Cutaneous perception of microwaves.
J. Microw. Power, 7 , NOZ, 1972, pp.B87-73

HARDY J.

Temperature measurement and control in science and
industry, 3rd part.

New-York, Rheinhold Publisher, 1963, p.191

COOK H.
The pain thresheld for microwave and infrared radiation
J. Microw. Power, 118 , 1952, pp.1-11

FREY A.
Auditory system response to radia-freguency energy.
Aerosp. Med., 32 , 1961, pp.1440-1442

-199-



Bibliographie

(34)

(35)

(36)

(37)

(38)

(39)

(40)

(41)

(42)

(43)

(44)

FREY A.

Biological function as influenced by low power modula-
ted RF energy.

IEEE Trans. Microw. Theory Tech. MTT, 19 , NO02, 18971,
pp.153-164

LU S., LEBDA N., MICHAELSON S., PETTIT 8., RIVERA D.
Thermal and endocrinological effects of protected irra-
diation of rats by 2450 MHz microwaves.

Radio. Sci., 12 , No&, 1977, pp.147-156

PARKER L.

Thyroid suppression and adrenomedullary activation by
low intensity microwave radiation.

Am. J. Physiol., NO224, 1973, pp.1388-1390

ROSENTHAL D., BEERING S.
Hypogonadism after microwave radiation.
J. Am. Med. Assoc., 205 , NC4, 1968, pp.105-108

RUGH R., bMc HMANAWAY M.

Are mouse fetuses uniformly sensitive to microwave
radiation ? '

Teratol., 13 , 1977, Abstract., pp.34A-30A

O'CONNOR M.
Mammalian teratogenesis and radio-fregquency fields.
Proc. IEEE, 68 , NOt, 1980, pp.56-60

THUERY J.

Les micro—ondes et leurs effets sur la matiére.
Zéme édition

Ed. Lavoisier

LEQ J., RICHARD P.
Microwave technology. Fad or the future 7
Pharmaceutical Technolegy International, May 1990

L'ére des micro-—ondes.
Chimie Magazine, Déc. 198%

ESSAYEM F.
Séchage sous micro—ondes en Turbo~3phere.
Société MORITZ, Chatou

GAILLARD C., CHULIA D., JEANNIN C., OZIL P.
Microwave high speed mixer and optimization of the
granulation process.

4th World Congress of Chimical Engineering
Karlsruhe, Juin 1981

-200-



0
1
L
W
m
0
I
0
i
J
m
F

BEREERR




' Table des matiéres -201-

INTRODIUCTION -----c- ittt se e saaaatsrrarsens 1
CHAPRPITRE 1 LLES MIORO"ONDES ---"-rt11:0000. 2
I. LE DOMAINE DES MICRO-ONDES ........¢c¢ i nrenronenen 2

II. INSTALLATIOMN ... ... . it iisus st oanases e 2

1.1 Les sources micro-ondes .........ivrenearoosnassnss 2

I.1.1 Le magnétron. .. ..cvrroeeeueaneacatanrionnnrns 4

T.9.2 KLYStron et TOP. ..o e oneenrennancnenanenn 7

I.2 Les guides d'ondes ....... v ecerniarnannnnnnnnns 9

I.3 Les applicateurs ................ e e e a e 10

I.3.1 DéfTinition...coeoromenrrtoanonnoenansansnaas 10

I.3.2 Contraintes de conception............... I B

- Energie réfléchie.......... ... 11

— Homogénéité du champ...... ... .. 11

- Blindage et sécurité......viiav i iuurnans 12

— MatériauX....ccvaonrcerncinnaarnansarnsnan 156

- Arcs électriques.......... .00, 18

- Contraintes d'environnement.........c.... 16

ITITI. LES MICRO-ONDES ET LA MATIERE .......:c:crvanann-nuns 17
III.1 Onde électromagnétique ........... e e 17

I1Z.2 Diélectrique et permititidvitéd ................. 19

1I711.3 Polarisation diélectrique .................... 21

I11.3.1 La polarisation par charge d'espace...22

II1.3.2 La polarisation par orientation

dipolaire.......cciccramuuascoocnavoann 22
I11.3.3 La polarisation ionique............... 22
I11.3.4 La polarisation électronique.......... 22

ITI.4 Origine et expression des pertes aux
hyperfrégQUent®s .........coo0enoaronnceennconns 22




Table des matiéres -202-

II1.5 Energie absorbée et facteur de pertes ........ 24
ITT1.6 Réflexion et transmission de 1l'énergie
Exemples d'interfaces ....... ... it innnens 25
III.7 Profondeur de péndtration des ondes ....._..... 26
- Milieu sans pPerteS. .. vttt e i cacnaaaan 26
~ Milieu avec pertes de conduction............ 27
- Milieu avec pertes diélectriques............ 27
I71.8 Atténuation de l'ond® .......c v uuwncocnnnan 28
I11.9 Relaxation didéleetrique ...................... 28
IIZI.10 Milieux de propagation ......... .t ians 30

IT71.10.1 Milieux polaires et non polaires....31

IIX.10.2 Divers types de diélectriques....... 31

- Diélectriques a faibles pertes....31

- Eau et diélectriques aqueux....... 31

~ Diélectriques solides.......conuun 33

- GAZ. . i i a e e s e e 34

- Mélanges de diélectriques......... 34

— Solutions salines........cceveoans 35

- Polyme@res. .......cicauisnercnncnaas 35

- Constituants biologiques.......... 36

IV. INTERACTIONS DES RMICRO-ONDES AVEC L'ORGANISME ....... 37

IV.1 Intéractions thermiques et thermorédgulation ....37

IV.2 Effets bioclogiques ........cccccanvnsnsoascaraas 40
IV.2.1 Cellules et microorganismes.............. 40
IV.2.2 Sang et hématopoiése. ... ... v aceennns 41
IV.2.3 Lésions et cataractes...... .. eannnns .41
IV.2.4 Systéme NerveUX . ... .. ncecccnoosnanannsons 43
IV.2.5 Perception cutanée........ucocuucunanans 43
IV.2.8 Perception auditive...... .ot nnanns 44
IV.2.7 Systéeme endocrinien.......oveoeovnannanan 45

Iv.2. Effets sur la croissanCe. . .....cccoannnsa 46

w




Table des matiéres

V. LES

V.1

-203-

MICRO-ONDES ET LEURS APPLICATIONS INDUSTRIELLES ..46

Industrie agro—alimentaire ....................... 47
L R I 1 18- 7 o 47

- Mécanisme......... ..ttt i aa 47

— Produlits animauX....... .. ot einmnncannans 47

-~ Produits végétaux........c.cuericnmcnnnana 48

— Boulangerie.....ort ot i s rrsanasoecacacanna 49
V.1.2 Réchauffage......vcuveriiciiioeeraronsoncnaaa 49
V.1.3 Décongélation........ci it cioonoosasaanacsaua 49
V.1.4 Séchage.. ...t rirriiisicnatanrenonerncanennns 50
V.1.5 Conservation....... . cscsccavceosnoanconcssasana 50
V.1.6 Divers.. ... ..ot iensnanoaansonnansasasssnns 51
Industries du bois et du papier ...........cccccona 53
V.2.1 Séchage du bois et contreplaqué.......... .. .53
V.2.2 Séchage des papiers et cartons. ............. 53
V.2.3 Séchage d'encres d'imprimerie............... 53
Industrie textile ................ e erinnnn 54
V.3.1 Séchage de méches et fils textiles......... .54
V.3.2 Séchage de teintures et d'appréts........... 654
V.3.3 Séchage de tapis tuftés.......... ... B4
V.3.4 Séchage du cuir.......cvcvcvenncssosnssoocans 585
Batiment et travaux publics ........:::0000000200a= 55
V.4.1 Séchage du platre. ... . ... cnnacanneas .55
V.4.2 Prise rapide du béton...........c0neeean. 556
V.4.3 Fragilisation ée roches et bétons........... 55
V.4.4 Réfection des joints d'autoroute............ 85
V.4.5 Réchauffement des sols gelés........cvenenen 56
Industries minidre et pétrolidre ................. 56

V.5.1 Purification du charbon........c..c.ccconon=n=o 56



Table des matiéres

-204-

V.5.2 Fusion du pétrole et des schistes bitumeux..56

Fonderie .............. it onannnnnnns 57
V.B8.1 Séchage des moUlesS... .. ... v iecanmacnarsnsns 57
V.6.2 Décirage des mouUles.......c v ivousnmcanacnenns 57
V.8.3 Durcissement des NOYaAUX. .. ..o aceemncnnnnann- 57
Indusirie du caoutchouc ............... .. oe.s 57
V.7.1 Vulcanisation. .. ... it ii s inansennsna 58
V.7.2 Dévulcanisation......... et iineineanennnns 58
Industrie du pPlastique ...........ccovvennennrnnnn 59

V.8.1 Réticulation UHF des résines thermo-

durcissables. .. ... ... in i i 59

V.8.2 Polymérisation des thermoplastiques......... 60

V.9 Industrie pharmaceutlque ............ccccnmnsens .. .60

V.10 Applicetions diverses .......-..cccirivenrascnncns 62
V.10.1 Séchage de pellicules photographiques et

de bandes magnétigques......ccccevvavonsnns 62

V.10.2 Séchage du taDAC. .. ennvnrnenenenrensen. 62

V.10.3 Régénération des zéolithes..........ccnn.- 62

V.10.4 Frittage de ferrites et de céramiques..... 63

V.10.5 Emulsification....... v, 83

V.10.6 Traitement des déchets radioactifs........ 63

V.11 Applicatiens médiceles ............cccancuuaucunn 64

V.11.1 Hyperthermie antituﬁorale ................ ;84

— Mode d'action........c. .o civunenanunnoran 64

— Applicateurs.....cccoonananaanaaccnannnas 65

- Résultats clinigues. . ... ... ..o nonnn 66

V.11.2 Antigénicité. ..... ... .iccinarerannsonsanonns 66

V.11.3 Défenses immunitaires. ... ..c0 oo 66

V.14.4 DiversS. ..o ccceccanononcaacnssaonncasssassanmass a7



Table des matiéres

CHAPITRE 2 ' SECHAGE EN TURBO-SPHERE
PAR LES MICRO-ONDES ------ 68

I. DESCRIPTION DE iL'INSTALLATION D'UNE TURBO-SPHERE

INGLINEE : TSI 10D LITRES ........cc-cincoansnnnnronns 68
I.1 ERC@INT® ......ccucccccsssmanennncaunaannmanansnuas 69
1.2 Equipement micro-ondes .............c.cnnnenninaan 71 .
II. NECESSITE D'UN CHAUFFAGE MIXTE .........-cccvrernnnn. 72
III. LES DIFFERENTES PHASES DU SECHAGE ...........c0.-0.. 77
IV. DETERMIMATION DE LA FIN DU SECHABE ............c.cn0ts 78
V. PARAMETRES INFLUENCANT LE TEMPS DE SECHAGE .........-. 79
V.1 Influence de la nature du prodult ............. -..79
V.2 Influence de la puissance micro-onde ............. 79
V.3 Influence de la charg® .........:ccccnenacccnacanrs 82
V.4 Influence dU vide .......creeuansaencscnsacncssaas 82
V.5 Influence de l'agitation .......-cccceecnciaanan- .82
V.6 Influence de la quantité de moulllage ............ 82
VI. CONCLUSION .........cc000nnssensassonnasaansnssaassnn 83

CHAPITRE = ! ETUDE DE PRODUITS
RHNONE-POULENC RORER ---.84

I. PROTOCOLE D'ESSAI POUR CHAQUE PRODVIT ..............-. 84

II. TECHNIGUES D'EVALUATION DU GRAIN ET DES COMPRIMES ...86
I7.1 Analyse granulomélrique ..................000.nn 85

I1I.2 Mesure du temps d'écoulement ........ccececonna- 86

-205-



Table des matiéres

I1.3
I1.4
I1.5
II.86
I¥r.7

II.8

I1.9

-206-

Aptitude au tassemeont et mesure des densités ...86

Mesure de 1'humidité résiduslle ....... [P 86
Aptitude & la compression: extensométrie ....... 87
Mesure de la masse unitaire des comprimés ...... 88
Mesure de l'épaisseur des comprimés ............ 88

Mesure de la friabllité et du clivage des
COMPriméds ........c 00ttt taa i 88

Mazure de la duret® des comprimés .............. 88

I1.10 Mesure du temps de désagrégation desfcomprimés 88

IIXI. RESULTATS ..... e e e e e e e e 89
ITZ.1 Produills traltés .......-ccoceasocansnmanmncsnsa 89
- Grain neutre NO1. ... ... 0o unenn e naas ...90
— Grain neutre NO2. ... .....cuctiosaaasnonsnnnoa 85
— Produit A.....eceateaaaarcasnannsansnn==tsus 100
— Produit B....csosecosnresssoannecosnnnamnesnsa 104
~ ProdUit €. ..o cncuoomnnosocansnssssnacnesnsau 108
— Produit D.....ovecceesenscrannnesnsncnncnnas 112
— Produit E...ccccncaonennessaioannosmmonsssaass 118
— Produit F....occovenaacceeunsaasosanannnannsas 124
— Produlit G....0cccccncusacssaannnsannnssasnnnca 130
= Produit H........iionernaaaarans L 136
IZZ.2 Suivl de =2tabilité ........ s icnnarraannns 142

I11.2.1 Produits actuellement en stabilité...142
IIT.2.2 Principales échéances.........c 00 142

III.2.3 Résultats des déterminations effec-
tuées au temps O de la stabilité..... 142

I11.2.4 Résultats de stabilité pour un pro-
duit J micro-ondé placé en conserva-
tion depuis le 6/12/89.........¢c0---- 142

IV. CONGLUSIONS ........c-ctcercmannccesonneacasacsnccsanns 171



Table des matiéres

CHAPITRE 4 | ETUDE DE QUELQUES

EXCIPIENTS UTILISES
EN GQRANULATION HURMIDE -175

I. PROTOCOLE D'ESSAI POUR CHAGUE PRODUIT ............... 178
II. RESULTATS ......vcceescenmcennnearcaaisosansnsaasnsssa 175
I1.1 Lactose ou sucre de lait ........cc00acnnnmnnna- 175

~ RésuUltatsS.....ccasccosnacasuasnnnnasannansssnan 176

- ConClUuSIiOoNS. ..o ccceercasaasnnonnosaannnsensans 176

11.2 Phosphate diceleigue ...............0 t e 176

— RésUlItAtS. .. 000 ccaeneseuoeonnonnsessaansss==soaon 176

— CONClIUSIONS. . ... . caoarancsnoonsosaoaussnsnnsnos 176

11.3 Cellulose microcristalline {(Avicel PH 101) ....177

— RésSUlLLALS . oo oo -veaceearonsnneaseananoasassnssssa 177

-~ CONClUSIONS. ... .iuevoenrnonsrcnnnccnasnnssnn-alfd

IIT. COMGLUSION .........cccevcccasonccuasansasonsannaans 184

CHMAPITRE & : COMPARAISON DE M-Q-5.

X.

NMECRO-ONDES PILOTES

ET INDUSTRIELS ---------vv-.- 185

M.G.8. PILOTES ....ccvomectonnnncsanonnnesasensssanns 185
I.1 Produit : grain neutre nd%1 .......... 0.0t 185
— Résultats.......-cocccsanonncacoaanoannnannssss 185

— ConclusSioNS.....ccceuuranonanoaanascnsssasnnnsasa 185

I.2 Produit : grain neutre n0d2 I 7185
- RésultatsS....ccccurvonmancnnaso-uanaaasnsosanes 1885

- ConclusionNs......ccaccscusssrnaaasnanccausoanns 1856

I.3 Produit H ...-...cceecisenunonsnmmmnaassoanaaassss 186
-~ RésultatsS...ovevncucsanssannnaanasnnncossaannsns 186

w CONCLlUSIONS . o o o c c s s ssncaosannooonssasannsessssnn=aos 186

-207-



Table des matiéres 208

IT. M.6.8. INDUSTRIELS ....... .ttt rtnanrnonennsnueenns 190

II.1 Produit : grain neutre n0¥ ............ o 190

— Résultats.......iasncveccncrscasnesccocnnncenn 190

- ConclusSioNS. ... - . ctecneccenosoasnesanananenny 120

IT7.2 Produit : grain neutre nl2 .................... 190

— RésultatsS...ccaeoreccaannsrennacsnssacemnnnnsuas 190

- CONClUSIONS . . ... it icoesnrancoaaosasnsaasanas 190

TI.3 Prodult H ..... ... iienonennaacancncnanannas 191

— ResSULtAtS. .o ccaararoraacararenseraaassonsesa 191
—ConclusionNs.......v.ecveaarnnanaenn- feaesaaaaa 191

ITI. CONCLUSIONS ........c.cc-tinnnsarnnscnacaassansasans 195
CONCLUSECOPRS -o--ccrarerartssaonannssassaanssssnntasssnas 196
EBTER] TR APPRIE .. cccertnneascsocrsssannasornaoonnsns 197

TABRBLE DES MATIEMRMES ..r--cccccrrsicssasanssonn- 201




GOUA (Nathalie). — Etude de I'apport des micro-ondes pour le séchage en
turbo-sphere. — 208 f,; ill.; tabl.; 30 cm (Thése : Pharm.; Limoges; 1992).

RESUME" :

Le séchage de granulés humides, intermédiaires fréquents dans la fabri-
cation des comprimés, pose de réels problemes du fait de la durée de cette
opération et du traumatisme subi par les gra:ns dans [a turbo-sphére, mélan-
geur - granulateur - sécheur rapide.

Les micro-ondes, de part leur mode d’action et leur facilité de mise en

ceuvre, offrent dans ce domaine de nouvelles perspectives et les applications’

industrielles utilisant cette technologie sont en plein essort dans le secteur
pharmaceutique.

Par [a comparaison de produits séchés avec et sans micro-ondes, cette

étude met en évidence l'intérét de ce nouveau mode de séchage, tant en
terme de productivité que de qualité.

MOTS CLES :

— Micro-ondes.
— Turbo-sphére.
— Séchage.
— Granulation.
Q?‘
JURY : Président -1+ Monsieur LEFORT DES YLOUSES D., Professeun
Juges : Madame CHULIA D., Professeur.

Monsneur LALY J.- L., Pharmacien.
Monsieur LOMBARDI R., Pharmacien.

]
3
}
:




