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Objectives: Spray drying is the most widely used techniqueintended for drying of pharmaceutical products as well 
as manufacturing of powder with desired characteristics.It is a continuous operation in which almost any pumpable 
liquid can be converted into a free flowing powder. Considering uniformity of formed particles and well-control on 
particle size, spray drying is efficiently applicable in the drug delivery systems. This method has found to be a 
potential way for systematic delivery of therapeutic peptides, proteins and also antibiotics. Methods: In this study, 
the procedures and aplications of spray drying were reviewed and the effect of diffirent affecting parameters was 
explained. Results: Spray drying is extensively used to dry heat sensitive products like enzymes and proteins with 
minimum loss on activity and produce drugs with improved solubility as well as drying of nanoparticles, 
microencapsulation, granulation and coating beyond its well-known background on drying of liquids. Conclusion:
Spray drying could be of beneficial in formulation of drug delivery systems with desired physicochemical 
characteristics. 
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 ها و کاربردهاي فرایند خشک کردن با اسپري مروري بر روش

  3، حسین ماهري اسفنجانی1، یوسف جوادزاده2٭، محمد برزگر جلالی1، 2خسرو ادیب کیا
مرکز تحقیقات کاربردي دارویی دانشگاه علوم  2. تبریز، ایران مرکز تحقیقات بیوتکنولوژي دارویی و دانشکده داروسازي، دانشگاه علوم پزشکی تبریز، 1

  .، تبریز، ایرانکمیته تحقیقات دانشجویی، دانشگاه علوم پزشکی تبریز 3. تبریز، ایران پزشکی تبریز،
 7/4/91: تاریخ پذیرش، 1/12/90: تاریخ دریافت

هاي مطلوب محصول نهایی می باشد که ن با اسپري یکی از فرایندهاي خشک کردن محصولات دارویی با ویژگیدخشک کر:زمینه و هدف
این فرایند براي خشک کردن محتواي مایع، با . امروزه کاربرد زیادي در تحقیقات آزمایشگاهی و همچنین عرصه صنعت پیدا کرده است

امروزه . شود قابلیت کنترل دقیق روي خصوصیات پودر حاصل و ایجاد شرایط مطلوب براي نیازهاي متفاوت داروسازي به کار گرفته می
این روش . محصولات خشک شده با اسپري به سبب یکنواختی و خصوصیات مطلوب پودر، جایگاه ویژه اي در دارورسانی پیدا کرده است

مقاله حاضر ضمن  در: ها روش .انجام چندین فرایند مختلف داروسازي در یک مرحله واحد را مقدور می سازدعلاوه بر خشک کردن، امکان 
:ها یافته .تاثیر پارامترهاي درگیر در انجام فرایند اشاره می شود به ها و کاربردهاي خشک کردن با اسپري در داروسازي، مروري بر روش

هاي  ها و پروتئین اسب براي خشک کردن مواد بیولوژیکی حساس به حرارت، مانند آنزیمخشک کردن با اسپري به عنوان یک روش من
د دارویی، با حداقل از دست دادن فعالیت، بهبود محلولیت آبی دارو و در نتیجه فراهمی زیستی آنها و نیز در مطالعات تکنولوژي دارویی مور

خشک کردن با اسپري در تولید محصولات دارویی و با توجه به امکان  گیري از روشبا بهره : نتیجه گیري .است  توجه و استفاده قرار گرفته
  .هاي مورد نیاز، قابل دستیابی است اي از فراورده ها با ویژگی کنترل فرایند، طیف گسترده

  خشک کردن با اسپري، کاربرد، مرور: هاي کلیدي  واژه
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  مقدمه - 1
مداوم  لیبدت )Spray Drying( ياسپر توسط کردنخشک 

 يله اسپریبه وس ،ع به ذرات خشکیاز حالت ما يمحتو
که با  گرم استخشک کننده  محفظهک یدرون به کردن 

ر قطرات یتبخ گرم باعث ياز هوا یفراهم کردن حجم کاف
ط ین محیسپرس شده در ایذرات دکردنخشک  ع ویما
ون، یسوسپانس، ولحلم تواند یم يمحتو .رددـگیم
 قابل نکهیباشد به شرط ا ریا خمیون، ژل ی، امولسونیسپرسید

 يبالا اریبس يرغم دمایعل .اسپري کردن باشدپمپ و 
شده به واسطه از دست  يذرات اسپر محفظه خشک کننده،

ار یزمان بس يبراي ون ترییار پایبس يدر دما ،دادن رطوبت
 کردنن روش خشک ین رو ایاز ا .مانند یم یباق یکوتاه

 شناخته ز ین "نییپايردن دماـخشک ک"وان ـاساسا به عن
حاوي  نگییدرا يبدست آمده از اسپرمحصول  .شود یم

، ظاهر، بافت، بهتر ياه ع اندازه ذریو توز ذرات ریزتر
ت یقابل، يا ته تودهی، دانسيریپذ ، تراکمزشیمشخصه ر

ن یامروزه ا. باشد یم یار مطلوبیبس تیلو محلو یپراکندگ
ر یغو  ییدارو ي در عرصه یعیوس يکاربردهايتکنولوژ

، هابات قرصیه ترکیته يبرا و دا کرده استیپ ییدارو
ها، ها، هورمونمی، آنزیخون يهاها، فرآوردهنیتامیواکسن، و

  . ردیگ یقرار ماستفاده مورد عصاره مخمر و ها جلبک
 یطاسپري،  با خشک کردن يک هایو تکنزات یتوسعه تجه

ن یبا ا. افتی گسترش 1900لیتا اوا 1870ن دهه از یچند
خشک  ينامناسب در اسپر يها یاحرر طـه خاطـوجود ب
 یصنعت استفاده ه و استفاده مشکل از آنها،یاول يکن ها

 يها یستم طراحیاز دهه دوم قرن ب .دینگرد هااز آنچندانی 
 ين تکنولوژیمنجر به تکامل و توسعه ا ،د دستگاهیجد
ن روش را فراهم یاز ا یصنعت يد و بستر کاربردهایگرد

ر خشک نوزاد هنوز یر و شیر، آب پنیپودر شتهیه . ساخت
در  .دیآ ین صنعت به شمار میا يجزو عمده کاربردها

 1940از  يله اسپری، خشک کردن به وسيعرصه داروساز
 يعمدتا در ساخت دارو هان بار یاول يافته و برایرواج 
 ،ک هایوتیب یمانند آنت پودربه شکل  ییایمیو مواد ش بالک

 .شد  برده ن ها به کاریتامیو و ،دهایاس یآنت ،ها ضد درد
 يبرا ک روش مناسبیبه عنوان  ياسپرتوسط  کردنخشک 

مانند  ،حساس به حرارت یکیولوژیبخشک کردن مواد 
دست دادن حداقل از ، با ییدارو يها نیها و پروتئ میآنز
د یتول يبرا این تکنیک همچنین .توسعه داده شد تیفعال
افته مانند یبهبود  یت فشردگیبا قابل ییدارو يانهایپیاکس

با  گرانول هیزش جهت تهیات ریخصوصبهبود  يلاکتوز، برا
 یت آبیمحلولبه منظور بهبود  ،د قرصیتول يبرا زش آزادیر

تهیه فراورده هاي  آنها، یستیزیفراهم جهیدارو و در نت

توجه  مورد ییدارو يدر مطالعات تکنولوژ یی استنشاقیودار
از  ين، تعدادیعلاوه بر ا. است  گرفته استفاده قرارو

با اسپري درایینگ، تنها توان  یون را میسفرمولايندهایفرآ
 ه کمپلکس ویداد از جمله ته انجامک مرحله یدر 

  ).1 -8( ونیانکپسولاسکرویم
  
  ياسپرخشک کردن با  مراحلو مفهوم  - 2

خشک  عبارت است ازکردن  ياسپر در یاصل کیتکندو 
که در  یعمل. با اسپري کردنمنجمد  و ياسپر با کردن

ر یتبخ دهد یرخ مدر درجه اول  ياسپر با خشک کردن
 ندیفران یابا اسپري  کردنمنجمد که در  ی، در حالاست

ند، به جز در ین دو فرایا. باشد یم ع به جامدیر فاز از ماییتغ
با  کردندر مورد خشک . هستند مشابه ،يان انرژیجرمورد 
 ریتبخ منجر به وگردد  یقطرات اعمال م به يانرژ ،ياسپر

انتقال جرم هم و  يانرژ هم انتقالجه یدر نت گردد، یم حلال
با اسپري،  کردنمنجمد در . ردیگ یصورت ماز قطرات 

و موجب انجماد شود یمبرداشته  اتفقط از قطر يانرژ
  .)8( گردد یقطرات ذوب شده م

مرحله  5ل ـعمدتا شام ياسپر اـب ردنـکخشک د ـنیفرا
  :)8، 9( باشد یم
 يبه اسپر عرضهعموما قبل از  ياسپر يمحتوا :ظیتغل -1

 .شود یظ میتغل ، تا حد ممکنخشک کن
 يا اسپری يساز مرحله ذره: )Atomization( يزسازیر -2

ک یل به یر و تبدیتبخ يط مطلوب برایجاد شرایا کردن،
 .مورد نظر است يها یژگیمحصول خشک شده با و

ع در تماس یماذرات در محفظه،  :تماس قطرات با هوا -3
درصد از  95ش از یجه بیو در نت گرفته با گاز داغ قرار

 .گردد یر میتبخ هیچند ثان یط ،موجود در قطرات تیرطو
 يدو مرحله از رو یط دررطوبت  :اتقطرخشک شدن  -4

 :ددگر یمر یتبخ قطرات
 يقطره برا يرو یکافدر طول مرحله اول، رطوبت ) 1

با ر یو تبخوجود دارد سطح شده از  ریع تبخیما ینیگزیجا
  .ردیگ یصورت م ینسبتا ثابت ک سرعتی
گر رطوبت به یشود که د یآغاز م یزمانرحله دوم م) 2

وجود ط اشباع یشرا حفظ يدر سطح قطره برا یاندازه کاف
 از. گرددیم سطحدر پوسته خشک ل یتشک باعث ،ندارد

که  ق پوسته،یرطوبت از طر به انتشار یر بستگیتبخ ،ن پسیا
 .دراد ،ش استیافزا ضخامت آن رو به

گریز با مکانیسم جدا کننده ( ها سیکلون از :يجداساز -5
ک در ی، و رسوب الکترواستاتيسه ایک يلترهای، ف)از مرکز

  . )1شکل ( شود یاستفاده م یینها يمرحله جداساز
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  با اسپري کردنمراحل خشک .1شکل 

  )Atomization( يزسازیر: 1-2
ع را یان مامی توها بانازل دوار یابه دو صورت، توسط چرخ 

تبخیر رطوبت از قطرات کوچک و تشکیل . اسپري کرد
ذرات خشک تحت شرایط کنترل شده درجه حرارت و 

پودر به طور مداوم از محفظه . جریان هوا صورت می پذیرد
شرایط عملیاتی و طراحی . خشک کننده تخلیه می شود

براي خشک کن با توجه به ویژگی هاي خشک کردن 
  .محصول و خصوصیات پودر انتخاب می گردد

ع به قطرات یما نکه موجب شکست است یقسمت اتمایزر
سم یکه با مکان. (گردد یم ياسپر يریشکل گ يبراکوچک 

 ،ه استیقابل توج Lord Rayleigh1878  عیجت ما يتئور
از هم  ،افتهیگرانش سرعت  يرویع که توسط نیان مایجر

ده یل اشک از هم پاشـه شکـقطرات به ـا بیده و ـجدا ش
در  که قطرات گرددیع، باعث میما یکشش سطح. شود یم

 )اورندیدر ب ک کرهیشکل ، خود را به معلق هستندهوا 
)10،)8 ,10(.  

  :عبارتند از ریز کردن  یاصل يعملکرد ها
زان یجه میسطح به جرم و در نت يجاد نسبت بالایا )1

 بهتر یتا راندمان حرارتیو نهار بالا یتبخ
 ،شکل از لحاظو یکنواخت مطلوب ذرات  دیتول )2

.یاندازه و چگال
ک نمی گردد و ذرات خش یاگر ذرات بزرگ باشند به راحت

خواهد  بسیار ریز هم به خاطر کوچکی با هوا بیرون برده
ت بالا و یفید محصولات با کیبه منظور تول .)8، 11( شد

 تیحائز اهمار یبس مناسباتمایزرانتخاب  ،مقرون به صرفه
:شود  یاستفاده م يتجاراتمایزراز  یسه نوع اساس. است
توسط ز کردنیرعمل : يروتار یا چرخان اتمایزر .2.1.1

چرخش با  ياستفاده از انرژ که باز از مرکزیگر يانرژ
کند  یم میع بالک را به قطرات تقسیما ،چرخ يسرعت بالا

 .)الف 2شکل (

ول مناسب ـمحص يبالا يحجم ها يراـتم بسین سـیا
تن 27زان یم ،مجموعه از چرخ دوار يریبا بکارگ. باشد یم

  . شود يتواند اسپر یدر هر ساعت م
انعطاف  :عبارتند ازدوار  يها اتمایزراستفاده از  يایمزا
، عین ماییبا فشار پا يسازگار، اتیبالا و سهولت عمل يریپذ

، اهه ندیسا وا ه دهنکار با خور، مشکلات انسداد فاقد
م سرعت یق تنظیزه قطرات از طرسهولت کنترل اندا

باشد از جمله  یهم م یبیمعا يوجود دارا نیبا ا .شچرخ
تواند  یکند، که م ید میتول زیذرات ر يادیمقدار ز :نکهیا

دشواري ، گران ينگه دار ،نه بالایهز، کند یآلودگایجاد 
در  اندتو ینم اینکه استفاده براي مواد بسیار چسبناك و

ذا به خاطرل. ردیاستفاده قرار گ مورد یافق يخشک کن ها
بخش  چرخان دراتمیزر مرتبط با  ينه هایمشکلات و هز

  .)8( وجود دارد يفشارنازل  ینیگزیجا بهعلاقه صنعت 
توسط  ز کردنیر( کیدرولیا هی يفشارنازل  .2.1.2

 )فشار يانرژ
مورد استفاده اتمیزر ن یع تریشا) ب2شکل( يفشارنازل 

ینازل ها به طور کل. باشد یم ياسپر با کردنخشک  يبرا
   دوار اتمیزر نسبت به  يزش بهتریر تر باریزد پودر یتول

با  کردنمورد استفاده در خشک  يفشار هاينازل. دنکنیم
را باعث یشوند ز یده مینام "Vortex"نازل  ،ياسپر

       ق آن عبور داده ید که از طرنگرد یمیعیچرخش ما
مورد استفاده در  ينازل فشار يفشار برا محدوده. شود یم

تا حدود ) بار PSI 250 )4/17ز حدودایاسپرکردن با خشک 
PSI 10000 )690 در ( ان بالاین جریتام يبرا .باشد یم) بار
به  .شود ین نازل کنار هم استفاده میاز چند )تنچند حد 

خصوصا هنگام کار با مواد  یی،ن فشار بالایخاطر اعمال چن
  .)10، 12( ش خواهد بودینازل در معرض فرسا ،خورنده
 ز کردنیر(ک یا نازل پنوماتیال یدو سنازل  .2.1.3

 )یجنبش يتوسط انرژ
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ک نازل دو یدر ) ا بخاری(فشرده  يع و هوایمواد خام ما
بهره  ين طرح برایا. ب شده استیترک) ج 2شکل (ال یس
مایع به ل کردن یتبديگاز فشرده شده برا ياز انرژ يریگ

کار ه از مواد خورنده ب یـعیف وسیط يکه برا استپودر 
 يآن برا ییال توانایاستفاده از نازل دو س یتدو مز. رود یم

با  يمحتوا يت استفاده برایز و قابلیار رید ذرات بسیتول
 ينه هایل هزیدلن حال، به یبا ا. باشد یته بالا میسکوزیو

شگاه یو اغلب در آزما بودهگران  ،فشرده يهوا نیتام يبالا
ف ید طیتول يآنها برا ییل توانایبه دل پیلوت،یو طرح ها

 اعموما محتو .شود یان استفاده میاز سرعت جر يگسترده ا
ع یما ییجابجا يکه منحصرا برا PSI 25 در حدود يبا فشار
که  PSI 100تا  50در محدوده  يگاز با فشار به همراهاست 

  .)12(دنگرد یاز است، پمپ میمورد ن کردن ياسپر يبرا
ز مورد مطالعه قرار گرفته یک نیو ارتعاشات اولتراسون يانرژ

یزر ااتمانتخاب . باشند یم یاندک يکاربرد يدارااست، اما 
، خواص پودر مورد ياسپر يمحتوا اتیصوصبر اساس خ

صورت اتمیزر ت یت آن و ظرفینظر، نوع خشک کن و ظرف
  .)8( دریپذ یم

      

 

 

 

 

  ج           ب              الف 
  نازل هیدرولیک )نازل فشاري، ج )اتمیزر روتاري، ب )الف .2شکل 

  
  مخلوط کردن و خشک کردن .2.2

ک با گاز یتماس نزد درد یبا گردید، ياسپر عیکه ما یهنگام
در داخل محفظه  ،ز سطح تمام قطراتار یتبخ ، جهتگرم

ستم یستوسط  ،گاز گرم داخل محفظه. ردیقرار گخشک کن 
ه تمام نقاط محفظه ـبرا  یکسانیان ـیه جرـ، کواـه پخش

نکه گاز خشک کننده یبه سبب ا .گردد ین میرساند، تام یم
در  ییدماان یست کاملا مخلوط شود و وجود گرادیبا یم

لذا  ،دیآ یبه حساب م یراد اساسیک ایگاز  ير عبوریمس
گرم  يد هوانکه نتوان یصورت کننده در  گرم زاتیتجه

محل ن گرم کننده و یاست ب لازم ،دند کنیکنواخت تولی
  .ستم مخلوط کننده هوا وجود داشته باشدیس پخش،

، ياسپرخشک شده با پودر  يها یژگیدرك کامل و يبرا
 کیشدن درون زم خشک یطرز کار و مکان یاز به بررسین

ار کوچک یبس هذر يادیتعداد زبه طور معمول، . استقطره 
خشک شدن ذرات در دو . ع وجود داردیما یکمعلق در 

 يکه قطره برا یوقت، یبه عبارت .ردیگ یمرحله صورت م
 تسرعبه ر ی، تبخردیگ یقرار ممعرض گاز داغ  درن بار یاول

ل یتشکل به یتما ،عیمواد حل شده در ما. ردیگ یصورت م
باعث ر یتبخ ،اگرچه. دنذره را دارک پوسته نازك در سطح ی
کن، یل، شوندذرات کاملا خنک نگه داشته گردد  یم

ابد ذرات شروع ی یکاهش مذرات ع یهمچنانکه غلظت ما
 عیما که یر با سرعتیتبخپس از آن . کنند یبه گرم شدن م

مرحله ن یا. ردیپذ یصورت مابد یانتشار تواند به سطح کره ب
محدود ا یک یدرجه  خشک کردن،کردنند خشک یاز فرا

   .شود یده مینام انتشاربه سرعت 
در قسمت سرد خشک کن که در  دوم خوشبختانه، مرحله

از  یخروج يک به دماینزد يدر دما کنندهآن گاز خشک 
از هرگز مواد  يدما جهیدر نت. دهد یرخ م خشک کن است

اگرچه ، رود ینمبالاتر خشک کن  يهوا یخروج يدما
 یخشک کن ممکن است بطور قابل توجه يوروديدما

 20حدود  يدر دما ییپودر خشک شده نها. باشدبالاتر 
 یخروج يهوان تر از درجه حرارت ییگراد پا یدرجه سانت

 شده يداغ و قطرات اسپر يمان تماس هواز.خواهد بود
و  شدهخشک  ذرات آن یه است، که در طیفقط چند ثان

ذرات که  ییاز آنجا. دیآ ین مییبه سرعت پاهوا  يدما
 ،رسد یمخشک کننده ن يهوا يدماهرگز به  شده خشک

ه حرارت را ـموثر مواد حساس ب کردنخشک  بین ترتیبه ا
 ،ن وجودیبا ا .سازدیفراهم م ،آنها یـه حرارتیبدون تجز

 کردنخشک  يبرا با اینکه در خشک کن، توربولانس هوا
در معرض از ذرات  یبرخ گردد یم باعث، لازم است کامل
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اوقات  ین مساله برخیا. رندیبالاتر قرار گ درجه حرارت
از  یمواد افزودن تیر ماهیتغا یت یباعث از دست دادن فعال

هر يبر رو یشیمرحله آزمان، یبنابرا. گردد یم هاندریبال یقب
 يب از دماین ترکیبهتر تاشود،  یه میون توصیفرمولاس

 يفاین ایو همچن مواد تیبا توجه به فعال یو خروج يورود
  .)8( دی، بدست آينقش پودر در مراحل بعد

  خشک کني محفظه .2.3
 خشک کردن باستم یک سین بخش ین و بارزتریبزرگتر

تواند  یم محفظهن یا. است کنندهخشک  محفظه ،ياسپر
ن یانتخاب ا. باشدر با ارتفاع کوتاه وا قطیو یلندریسبلندتر و 

، دود برآورده شیند که بایار فرآیابعاد بر اساس دو مع
 نیتام يبرا مناسبد حجم یبا محفظه، اولا. ردیگ یصورت م

ته اشدگرم  يهواو  معلق تذران ابر یب یزمان تماس کاف
د به اندازه یبان است که تمام قطرات یار دوم ایمع .باشد

 خشک شده ،ابندیتماس  ینکه به سطحیقبل از ا یکاف
در . خواهد بود ترمدآکار يلندریسشکل  ،مبنان یا بر .باشند

ارتفاع کمتر از به قطر بزرگتر و یاز مرکز ن زیگریزر ااتم
. درست بر عکس هستند ها نازلکه  یدر حال. لندر استیس

با توجه به د نتوان یم ،يد کنندگان خشک کن اسپریاکثر تول
از  ازیابعاد مورد ن ،پودرمورد انتظار از اندازه ذرات  متوسط

رسوبات نشستن از  يریجلوگ يبرا محفظه خشک کن را
  .)8( ن بزنندیتخم، واره هاید يبر رومرطوب 

پودر يجداساز .2.4
جهت سهولت  ندهخشک کن ي محفظه ،مواردهمه با در یقرت

ن شکل یا .است یمخروط يانتها يداراپودرها  يجمع آور
ن ییم از پای، به طور مستقد شدهیتولپودر  گردد یباعث م

 که يان گازیجر .ه گرددیتخل airlockکیراه مخروط از 
و ، از مرکز باشد یم يریتمام رطوبت تبخ يو حاو شدهسرد 

 یق خروجیاز طر وزد و یممخروط  ینیپائ تقسم يبالا
نسبتا کم مجموعه، بازده ل یبه دل. گردد یه میتخل يکنار

 نیا در. دنگرد یخارج مان گاز یشه با جریهم زیذرات ر
بالا که بعد ییتوسط جدا کننده با کارا ستیبا یصورت م

 ي سهیک( يلتر پارچه ایک فیا یاز اسکرابر مرطوب و  ،آن
  .)8( دنفتیبه دام ب ،وجود دارد) جمع کننده

  
 نگییدرا يدر اسپر یبحران يپارامترها - 3

پارامترهاي فرایند بر روي محصول نهایی قابل ارزیابی  اثر
لذا براي هر نوع محصول پارامتر هاي فرایند بایستی . است

از روي خصوصیات پیش بینی شده براي پودر مورد نیاز 
  ).1جدول ( )8( بهینه گردد

شتر یهوا ب يورود يهرچقدر دما: هوا يورود يدما) الف
  رد اما پودریگ یعتر صورت میر رطوبت سریباشد، تبخ

ممکن رد، که یگ یدر معرض درجه حرارت بالاتر قرار م
مواد حساس به حرارت  ییایمیش/  یکیزیاست خواص ف

  .ر کرددییدچار تغ
 اندازه ،یخروج يهوا :یخروج يهوادرجه حرارت ) ب

.کند یپودر را مشخص م يو جمع آور یابیزات بازیتجه
یابیباززات یتجهاندازه  باشد بالاتردرجه حرارت  هر چه

مهم تر از آن، . اشغال شده بزرگتر خواهد بود يو فضا پودر
  .کند یپودر را کنترل م ییرطوبت نها ،یخروج يهوا يدما
يریمانع از شکل گ ته بالا،یسکوزیو :تهیسکوزیو) ج

، تهیسکوزیوکاهش ا ـن بیهمچن .رددـگ یمره ـقطح یصح
مورد  ياسپريرـیشکل گ يراـب يرـکمتو فشار  يرژـان
  .از استین
 ين محتوابالا گرفت در صورت :)غلظت( جامد يمحتوا) د

نان یاطم و مناسب يزسازیحفظ ر يبرا) ٪ 30 يبالا(جامد 
  .دیبعمل آ ید دقت کافیبا ،ح قطرهیل صحیاز تشک

تواند  یسورفاکتانت میمقدار کم افزودن:  یکشش سطح) ه
که  ،اوردیتر ب نییپا را یکشش سطح یزان قابل توجهیبه م

تر، اندازه قطرات گسترده ياسپر يک الگویدر  سازد یقادر م
  .گرددجاد یقطره ا ، و سرعت بالاترکوچکتر

، خشک يمحتودرجه حرارت  شیبا افزا :محلول يدما) و
يرد چون مقداریگ یمحلول راحت تر صورت م کردن
  .ن شده استیتامش یاز پ ،ستمیس يراب يانرژ

خشک کردنند یفرا بالادر هرتیفرار :حلال تیفرار) ز
ندین فرایدر ا يمحدود يمطلوب است، اگرچه از حلال ها

ن انتخاب یاز موارد، ا ياریدر بس. توان استفاده کرد یم
  .حلال محدود به آب است

با . شود یساخنه م فولاد ضد زنگ از ااکثر :نازلجنس ) ح
ش خوب و یبا مقاومت به سا د تنگستنیکاربنازل ن حال، یا

از مواد  ياریبس يبرا یار عالیبسیمقاومت در برابر خوردگ
  .)8، 9( باشد یمدر دسترس 
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  نمونه اي از محصولات خشک شده با اسپري .1جدول 

  (%) غلظت مایع اسپري شده  °Cدماي خروجی   °Cدماي ورودي   محصول
  مواد غذایی

  شیر کم چرب
  مخمر

  
174  
95  

  
102  
65  

50  
60  

  
  و مواد آرایشیعطر 

  عصاره ي جو
  عصاره ي برگ زیتون

  
  
150  
150  

  
  
110  
90  

40 -30  
36  

  
مواد دارویی

  پلاسماي خون
  پپتید

  
  
180  
110  

  
  
100  
70  

5  
2  

  قابل کنترل اتیخصوص - 4
خواص  يداراياسپر شده توسط خشک ییمحصولات دارو

شکل  ،کنواختیاندازه ذرات  لیقباز  یار مطلوبیمهم و بس
 ،بهتر يریکمپرس پذ ،یعالزش یر منظم، يبا کرویتقرذرات 
 ،بوده بالاتر یحرارت يداریپا وکمتررطوبت  بهتر، تیمحلول
ار یبسی بعد يها استفاده يبراحاصله  پودر اینکه ضمن

 یکیزیخواص ف به عمدتاات یخصوصن یا.می باشدمناسب 
) 2جدول ( ندیفرا يپارامترها زات ویتجه ي، اجزامحلول

ر و کنترل یی، تغيند اسپریفرا در رییتغبا . دارد یبستگ
 يمطمئنا برا و گردد یسر میم ،پودر يبراخواص ذکر شده 

، 13( د خواهد بودیار مفیبس یدارورسان يستم هایتوسعه س
نهایتا ساختار و خصوصیات فیزیکی پودر به شدت  .)8

ه خشک ـدر محلولی است کوابسته به غلظت مواد جامد 
غلظت مواد افزایش با سایز یکسان از قطرات، . می گردد

در دانسیته ذرات را  اندازه و متعاقبا افزایش افزایشجامد، 
ذرات چگال تر در ادامه براي جمع آوري . پی خواهد داشت

پودر  ،هاي پائین تر با غلظت کارمناسب است، چنانچه در 
با هوا خارج شده و به سختی قابل  ،تولید شده کم چگال

محتواي غلیظ تر، ذرات متخلخل تري . جمع آوري است
.)8، 11( تولید خواهد کرد

  
  پارامترهاي قابل کنترل در اسپري درایینگ .2جدول 

  خواص فیزیکی خوراك تجهیزات و پارامترهاي فرایند خصوصیات محصول

  افزایش اندازه ذرات و کاهش چگالی حجمی 
  µ 200-10 : نازل دو سیال، سایز

 µ 200-20: نازل فشاري، سایز
 افزایش غلظت خوراك یا ویسکوزیته بالاي پلیمر 

 کشش سطحی پایین با اندازه قطرات کوچکتر  افزایش انرژي اتمیزاسیون و سرعت بالاي ذره  کاهش اندازه ذرات و تراکم پذیري بهتر

 افزایش دماي محلول اسپري با تشکیل قطره صحیح )به سطح مطلوب(افزایش میزان جریان اسپري  ویژگی هاي بهتر از نظر ریزش

 ---  بهبود سرعت رهش داروهاي با محلولیت ضعیف در آب
 HPMCو  NaCMCغلظت کم از پلیمرهاي هیدروفیل مانند 

)>5/0٪w/w( 

  --- حرارت خروجی خشک کن افزایش درجه  رطوبت نهایی پایین محصول

 --- فرایند چند مرحله اي مناسب براي داروهاي حساس به حرارت

  
  بیا و معایمزا - 5
قابل  يریق پذیتطب ،ياسپربا  نردکخشک  یت اصلیمز

و  محصولاتف گسترده یط از جهت ين فناوریتوجه ا
ز یار ریاز ذرات بس .باشد می د شدهیپودر تول يکاربردها

بزرگ متراکم  يپودرها ه تایق ریاز طر یدارورسان يبرا

و  يبلور تاآمورف محصولات ، یخوراک يدوزها يبرا
واحد و  ک مرحلهی ها در ونیفرمولاسانجام  يبرا لیپتانس

ن یاات یمطلوب از خصوص يهایگژیجاد ذرات با ویتا اینها
و  يرین انعطاف پذیا. دیآ یند به حساب میفرا
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 يبرا یروند انتخابرا  ياسپر خشک کردن با ،يریتکرارپذ
  .)14( سازد یم ،یصنعتخشک کردن ات یاز عمل ياریبس

  ياسپر کردن بااستفاده از خشک  يایمزا. 5.1
  کیآسپت ییدارو يد فراورده هایت تولیقابل )1
. شود یطراحاز یت مورد نیهر ظرف يتواند برا یم )2
از چند پوند در هر ساعت  يخوراك اسپر زان محدودهیم(

  ).تن در ساعت100ش از یبه ب
 يبخش عمده ا، کردنخشک ع یار سریبس ندیفرا )3

  .ردیگ یصورت م هیدر کمتر از چند ثانر یتبخاز 
به طور خودکار که ستم یکنترل کامل س تیقابل )4

ار یبستعداد گزارش مستمر و  ارزیابیدهد تا  یاجازه م
.ردیصورت گ ند به طور همزمانیفرا يرهایاز متغ يادیز
به  مناسب دستگاه يها یدسترس بودن طراح در )5

  .ات مورد نظریوصصه محصولات با خیمنظور ته
  .حرارتحساس به محصولات  ياربتفاده قابل اس )6
ون، یامولس، به حالت محلولتواند  یمواد خام م )7
 مذاب باشد شکل بها یون یسوسپانس، ژل، ریخم، ونیسپرسید

  .باشد يکه محتوي قابل پمپ و اسپر یبه شرط
، درجه یچگالاندازه ذرات،  يبرروق یدقکنترل  )8

 یو حلال باق فرار یآل حلال يها یناخالص ،تبلور مجدد
  .مانده

 ین ثابت باقردخشک ک يدر طول اجرات یفیک )9
کنواخت ی، ودد شیتواند تول یم يبا کرویذرات تقر. ماند یم

دانسیته بالک جه یدر نت است که یاندازه و اغلب توخالدر 
  .)14( ابدی یم کاهشمحصول 

  ياسپر کردن باب خشک یمعا  .5.2
گران  یزات جانبیار بزرگ و تجهیبس دستگاه )1

  .است
از  يادیکم است، حجم ز یحرارت یبازده کل )2

 عبورق محفظه یاز طر شده بدون تماس با ذرات گرم يهوا
کمک  خشک کردن هـم بیور مستقـطه ـبجه ی، در نتافتهی

 .)14( کند ینم
  
  فرایند  یطراح - 6

نگ که بر امکان انجام ییدرا يند اسپریک فرایکارامد  یطراح
نه یدر وقت و هز ییه دارد، باعت صرفه جوینه پروسه تکیبه

ند ین توسعه فرایح یاتلاف مواد مصرفجلوگیري از و 
ون یک فرمولاسی ین مراحل، با طراحیا. گردد یاستاندارد م

ات مورد نظر از محصول یصونظر داشتن خصمناسب با در 
 يل دمایند از قبیفرا يگردد و پارامترها یآغاز م ،یینها

آن  ياز رو... محفظه و ي، دماکردن ي، سرعت اسپريورود
ات یک عملیکه خشک کردن  یاز آنجائ.گردند یمشخص م

به حداقل رساندن  يبرا ییک هایبر است، تکن يار انرژیبس
وجود  یواحد محصول خروج يبه ازا يانرژ ينه هایهز

  : )12(هاز جمل ،ردیتواند مورد استفاده قرار گ یم که دارد
  ياسپر يمحتواحداقل رساندن مقدار آب به ،
  .ه به داخل خشک کنیش از تغذیپ
 به . گاز خشک کن يبه حداکثر رساندن افت دما

و حداقل  يوروددرجه حرارت  حداکثر داشتن ،عبارت بهتر
  .است یخروج يدما
  استفاده از گردش مجدد گاز خشک کننده تا

  .ت ممکنینها
 گرم  يبرا شده هیتخل ياستفاده از حرارت هوا

  .يورود يکردن هوا
 ممکن  که م در هر کجایاستفاده از حرارت مستق

  .است
  تشعشعات و وه یاز دست دادن گرما به شکاهش

  .یق حرارتیعا بواسطه نامناسب بودن ،انتقال
حداقل ا به یظ یتغل ،از موارد ذکر شده روش نیمهم تر

يرـاسپ يراـوراك آماده شده بـخدن مقدار آب از ـرسان
، مانند رسوب دادن یکیمکان يجداساز يندهایفرا. باشد یم

به مراتب از ... اسمز معکوس، و ،ونیلتراسیفوژ، فیسانتر
که  یهنگام. از داردین کمتري انرژي یحرارت يندهایفرآ

د در نظر گرفته یر بایتبخ ست،یر نیامکان پذ یکیمکان ییجدا
به عنوان  کنیل است، یحرارتندیک فرآیر یاگرچه تبخ. شود

دماهاي  اـبه مراتب ـواد بـمثال، در تبخیر آب با خلا، م
  .)11(شد د نپایین تري مواجه خواه

افزایش درصد اجزاي خشک محلول باعث کاهش سهم آب 
عموما توصیه . رددـمی گ کردنیا حلال لازم براي خشک 

می گردد حداکثر درصد اجزاي خشک در محلول استفاده 
. گردد انتخاب می %50، اغلب در حد % 20- 70که از  گردد

ت دارو در یو محلول نهایی تهیوزکسیو یطین شرایدر چن
با افزایش  چنانچه. محدود کننده خواهد بود ،محلول

و  اسپري کردن محتوي مشکل خواهد بود ،ویسکوزیته
نشان داده  .خواهند داشت ید شده اندازه بزرگیذرات تول

محدوده وسیکوزیته براي اسپري درایینگ  شده است که
   ).10، 11( سانتی پواز می باشد 250-300کارامد تا حداکثر 

،به شکل محلول(آبی و هم چنین آلی محتوي با حلالهاي 
به شرطی که قابل پمپ باشد ) امولسیون ها و سوسپانسیون

اگر از حلال هاي آلی همچون اتانول، . قابل تبخیر می باشد
استفاده متانول، استون و سایر حلالهاي آلی اشتعال پذیر

در  کردن، بایستی خطر آتش گیري حین اسپري گردد
در این خصوص بایستی از . گرفتدماهاي بالا را در نظر 

خشک کردن  براي... یوم ولنیتروژن، ه یک گاز بی اثر مانند
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همه اسپري خشک کن ها می تواند با نیتروژن . استفاده گردد
ه محتواي داراي چاگر. به عنوان گاز خشک کننده کار کند

مقادیر محدودي از حلال هاي آلی به عنوان کمک حلال در 
  .توان با اطمینان با هوا خشک گرددترکیب با آب را می 

ر از سطح یتبخ يلازم برا يگرماکه  يورود يهوا يدما
ا از ی ین خواهد کرد، با استفاده از گرمکن برقیذرات را تام
خشک  يمطلوب برا يدما. گردد یم حاصل میاحتراق مستق

، متصور استجوش حلال  يبرابر دما 5/1حداقل  کردن
 یدر پ يبهتر یبازده حرارت ،لاتراب يگرچه استفاده از دماها

  . خواهد داشت
بالا  يدر مواجهه با دماها ییکه مواد فعال دارو ییاز آنجا

د و نگرد یت میو از دست دادن فعالب، سوختن یدچار تخر
نسبت به حرارت  ییت مواد فعال دارویحساس یاز طرف

بالا محدود به  يار متفاوت است، لذا استفاده از دماهایبس
در صورت لزوم . است ییوت مواد داریحفظ فعال از اطمینان

توان  یبالا، م ياز رفتار مواد در دماها یو نبود اطلاعات کاف
 یه میعموما توص. استفاده کرد Hot Benchش یاز آزما

ب یتخر ينتر از دماییپا C°50در حد  يورود يگردد دما
  .)15, 12( نظر گرفت مواد در

  
  کردنکینتیک خشک  - 7

توان از  یرا م )ܧ∆( ر حلالیتبخ ياز برایمورد ن يانرژ
است  )2رابطه ( يژکه معادل انر بدست آورد 1رابطه  يرو

.)9( ن گرددیتام یستیکه توسط گاز خشک کننده با

ܧ∆ )1( = ݈݊݋ݏܯ × (1 − (݈݀݅݋ݏܺ ×   ݌ܽݒܪ∆
ܧ∆ )2( = ݏݏܽ݃ܯ × ݊݅ܶ)݌ܥ −  (ݐݑ݋ܶ

نسبت اجزاء خشک در : Xsolid، آنتالپی تبخیر: ௩௔௣ܪ∆که 
میزان جریان : Mgass، میزان جریان محلول: Msoln، محلول

 ، ظرفیت گرمایی گاز خشک کننده: Cp، گاز خشک کننده
Tin وTout:  دنمی باش یو خروج وروديدماي.

براي یک قطره رامی توان توسط معادله  کردنزمان خشک 
  :زیر تخمین زد

ݐ )3( = [௏ܪ∆ଶ݀௅ݎ] × ൣ݉௜ − ݉௙൧/[3ℎ∆ܶ] ×
[1 +݉௜]  

چگالی مایع  dL،شعاع قطره r، )ساعت(زمان  tکه در آن 
)lb/ft3( ،∆HV بر حسب  گرماي نهان تبخیر(Btu/lb)،mi 

 H2O/lbLB(،MFمواد غذایی خشک (رطوبت اولیه 
 ،)خشکنسبت وزنی آب به محتواي (رطوبت نهایی محتوا 

H  ضریب فیلم براي انتقال حرارت(Btu/ft2/hr/°F) ،T∆ 

 lb( .می باشد )F°(اختلاف دما بین مراحل اولیه و نهایی 
  ).است British Thermal Unitمخفف  Btuپوند و بیانگر 

 40شیر متوسط دن معمولی براي یک قطره زمان خشک ش
با این حال، به دلیل . تنها کسري از ثانیه استمیکرونی 

قبل از آن که خشک شود ، ذره بالا حین اسپريسرعت اولیه 
سانتی متر براي شرایط  5/13(یزر افاصله مشخصی از اتم

که زمان خشک  ذکر استلازم به . طی می کند) متوسط
است، بنابراین، براي  قطره شعاعمجذورشدن متناسب با 

بقدري  زمان خشک کردن ممکن است ،قطرات بزرگتر
 ،قطره به دیوار خشک کن می رسد یطولانی باشد که وقت

این مشکل اغلب در خشک کن ها در . باشد هنوز مرطوب
 همچنین بر کاهشمعادله فوق . کند بروز میمقیاس کوچک 

توسط تغلیظ اولیه  کاهش رطوبت بدنبال کردنزمان خشک 
  .)11( تاکید دارد ،سازي اولیه

 اسپري خشک کن يستم هایانواع س - 8
با توجه به نیازهاي متفاوت  ،اسپريخشک کن سیستم هاي 

طراحی هاي متفاوت . طراحی و مورد استفاده قرارمی گیرند
جریان همسو، مخالف و (را می توان بر اساس نوع جریان 

، )چرخه باز، بسته و نیمه بسته(، نوع چرخه هوا )مختلط
افقی (و وضعیت دستگاه ) اي یک یا دو مرحله( تعداد مراحل

 :)10-8(کرد  مطرح) و عمودي
                 سوهمان یجرخشک کن با  .8.1

)co-current flow(  
 يبه ورودعیما ،)3شکل (همسوان یبا جردر خشک کن 

 جهت کیدر و هر دوشده  ياسپر ،ندهگرم خشک کن يهوا
 يع است و دمایسر ير اسپریتبخ. کنند یاز محفظه عبور م

ر آب کاهش یبه خاطر تبخ به سرعت کنندهخشک  يواـه
 شود چون تا ینم یب حرارتیتخر محصول دچار. ابدی یم

 نکهیبه خاطر ا ،رسد یم یبحرانکه رطوبت به سطح  یزمان
ذرات  يدما، تر شدهار سردیبساطراف  يهوا يادیتا حد ز

گر یات و دیلبن، ییاغلب مواد دارو. دهد یش نمیرا افزا
حا در خشک کن یحساس به حرارت ترج ییمحصولات غذا

  .دنگرد یمخشک سوان همیبا جر
                 ان مخالف یجربا  کن خشک .8.2
)counter-current flow(  

دو  ازو هوا  ياسپر ،)4شکل (خشک کن  نیا یدر طراح
 یوارد شده به صورتکن خشک ي محفظه بهمخالف  يانتها
. ن استییهوا در پا يت بالا و ورودیدر موقع یزرااتم که

بازده با و تر عیر سریتبخ ،ان مخالفیبا جرخشک کن 
ارائه  ،سوان همیخشک کن با جر نسبت به يبالاتر يانرژ

ن یدر تماس با گرمتر تر خشک که ذرات ییاز آنجا. دهد یم
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محصولات حساس به  ين طرح برایا لذا ،ردیگ یقرار م هوا
به  ان مخالفیکن با جر خشک در .ستیحرارت مناسب ن

شود تا  یاستفاده مکردن  ياسپر يها برا طور معمول از نازل
. داشته باشدابل حرکت هوا در مق ياسپر يبرا یقدرت کاف

ان یخشک کن با جرنده ها معمولا در یصابون ها و شو
  .ندخشک شده امخالف 

 DryerMixed( مختلطان یخشک کن جر .8.3
flow(  

همسو و ان یهر دو جر از یبیترک ،کن خشکاین نوع از 
وارد بالا  از ان مخلوط هوایکن جر در خشک. است مخالف

ان یجر یمانند طراح. دارد ن قرارییدر پااتمیزر و گردد  یم
ز ـین) 5ل ـشک(ان مختلط یرـخشک کن جدر ، مخالف

،نیست، بنابران هوایدر معرض داغترن ذرات یخشک تر
محصولات حساس به حرارت  يراـب زین یـن طراحیا

  .شود یاستفاده نم

 

 

 

 

 

 

 

 

 

جریان مخلوط .5شکل        جریان مخالف .4شکل        خشک کن با جریان مستقیم .3شکل           

  
  
  

)open cycle dryer(خشک کن چرخه باز.8.4
از خشک کن  ي، هوا)6شکل (باز  چرخهدر خشک کن 

و منتقل ق محفظه ی، از طرهد، گرم شتامین گردیده اتمسفر
ن یع تریشا نوع چرخهن یا. گردد یه میتخلسپس به جو 

  .باشد یم یطراح
 closed-cycle(چرخه بسته خشک کن با  .8.5

dryer(
 کننده را گاز خشک ،)7شکل (چرخه بسته خشک کن 

ک یا به طور معمول، ی، که ممکن است هوا کند یافت میباز
خشک چرخه بسته خشک کن . باشد اثر مانند ازت یگاز ب
  :که یزمان است یانتخابکن 

متشکل از مواد جامد در مخلوط  ياسپر يمحتوا .1
.باشدیقابل اشتعال آليبا حلالها

.باشداز یاز حلال مورد نکامل یابیباز.2
 .باشند یسممحصولات  .3
مجاز  ،انتشار ذراتا یبو ، اتبه علت بخار یآلودگ .4
 .باشدن

 .وجود داشته باشدخطر انفجار  .5
 کردنون در طول خشک یداسیتوسط اکسپودر  .6

.دگراده گردد
-semiclosed( مه بستهیخشک کن چرخه ن .8.6

cycle dryer(  
ن خشک یب حدواسط) 8شکل (خشک کن  یـن طراحـیا

  .چرخه باز و بسته است يکن ها
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 خشک کن چرخه بسته .7شکل         خشک کن چرخه باز .6شکل 

 

 

 

 

 

  خشک کن نیمه بسته .8شکل         

گرم کن مستقیم . 9جمع کننده ، .  8محفظه خشک کننده، . 7شک، محصول خ .6تخلیه آب متراکم، . 5سوخت گرم کننده، . 4مواد خام،  .3خنک کننده،  .2احتراق هوا،  .1
  تخلیه هوا به جو. 12کندانسور، / اسکرابر  .11مبدل حرارتی، . 10، )گاز(

 
 

  يک مرحله ای خشک کن .8.7
ق یاز طر ،عبورک یرطوبت در  ،مرحلهدر خشک کن تک 
خشک کن تک در اکثر طرح ها از . ابدییخشک کن کاهش م

  .ردیگ یمرحله مورد استفاده قرار م
  دو مرحله خشک کن  .8.8
را  که محفظه ی، رطوبت محصولدو مرحلهکن  خشکدر 

 5-10( بالاتر است یینسبت به محصول نهاکند یمترك 
، رطوبت در طول مرحله محفظهپس از خروج از . )درصد

خشک کردن مرحله دوم ممکن . ابدییکاهش مشتر یب ،دوم
کن بستر  خشکا یال یس کن بستر ک خشکیاست در 

استفاده از  اي، دو مرحلهخشک کن . انجام شود یارتعاش
 سازد یرا مقدور من تر در خشک ک نییپا يدرجه حرارت ها

حساس به  "ادیشدمحصولات  يبرا یانتخاب یطراح که
  .خواهد بودحرارت 

  يخشک کن عمود .8.9
ک استوانه بلند با یبه شکل  ،يخشک کن عمود ي محفظه

ممکن است در  ينازل اسپر. شکل است یمخروط يانتها

خشک کن با (ن ییا پای) ان همسویخشک کن با جر(بالا 
 يورود. ردیقرار گمحفظه ) مخلوطان یا جریان مخالف یجر
ا سمت ین و یین ممکن است در بالا، پاک ي خشکهوا
 يعمود يها کن خشک ياسپر. ردیگمحفظه قرار  يکنار

نسبتا  شده يمعمولا بزرگ هستند و زمان اقامت ذرات اسپر
  .است یطولان
یخشک کن افق .8.10

 ل بایک جعبه مستطیبه شکل   یمحفظه خشک کن افق
کن  نازل ها در خشک. شکل است "V"ا یمسطح و  يانتها

 کند و یم ياسپر یبه طور معمول به صورت افقيجعبه ا
که توسط نوار  ییجا ،زدیر یبه سطح مذرات خشک شده 
 ي ک منطقهیبه  یچیپ ي ا نوار نقالهیو  ینقاله رفت و برگشت

  . ابندی یانتقال م يا سهیک
کوچک و زمان اقامت ذرات  معمولا يان جعبه خشک ک

    از به استفاده از ین ین طراحیدر ا .باشد یمنسبتا کوتاه 
         د ذرات نسبتا کوچک یتر، که تول کمان یجر بانازل

  .باشد یم کند، یم
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در  يتجار هاي خشک کن ياسپر از یمختلف يمدل ها
خشک کن  ياسپراز جمله می توان به  .باشد یمدسترس 

 ياسپرمینی ، Minor™ک یآسپتخشک کن  ياسپرساده، 
  اشاره  B - 290 ،Fludized Spray Dryerخشک کن 

  .)8( کرد
  

  کاربرد - 9
تکنولوژي خشک کردن با اسپري به طور گسترده اي در 

هاي دارویی و غیردارویی استفاده  صنعت اعم از زمینه
  .گردد می
  کاربردهاي غیر دارویی .9.1

صنایع شیمیایی، مواد سرامیکی، مواد پاك کننده، صابون و 
قارچ کش و سورفاکتانت ها، آفت کش ها، علف کش ها، 

حشره کش ها، پیگمانها و رنگدانه ها، کود، مواد شیمیایی 
، )تصفیه(غیر آلی، مواد شیمیایی آلی، تغلیظ اسپري 

محصولات لبنی، محصولات تخم مرغ، مواد غذایی و 
محصولات گیاهی، میوه ها، سبزیجات، کربوهیدرات ها و 
محصولات مشابه، محصولات کشتارگاه، محصولات ماهی و 

  .)8( ري دیگربسیا
  کاربردهاي داروسازي .9.2

دارویی و بیوشیمیایی با اسپري بسیاري از محصولات 
ها،  ها، آنزیم بیوتیک ها آنتی ي این شوند، از جمله خشک می

افزون بر این، . ها، مخمرها، واکسن، و پلاسما است ویتامین
هاي جامد آمورف،  اسپري درایینگ علاوه بر تهیه پراکندگی

در تولید اکسیپیانها، مهندسی ذرات براي دارورسانی ریوي، 
مواد دارویی فعال کریستالی و انکپسولاسیون خشک کردن 

خشک کردن با اسپري محصولات  .)15(استفاده شده است
دارویی و بیوشیمیایی با استفاده از نازل دو سیال یا اتمیزر 

هاي اسپري خشک کردن  سیستم. فشاري انجام پذیرفته است
دارویی عبارتند / مورد استفاده براي کاربردهاي بیوشیمیایی

  .)8( چرخه آسپتیک باز و چرخه بستهچرخه باز، : از
  خشک کردن فراورده هاي داروئی .9.2.1

ها، باسیتراسین، پنی سیلین،  ها و کپک بیوتیک ها، آنتی لبکج
استرپتومایسین، سولفاتیازول، تتراسایکلین، دکستران، 

، آدامس هاي )اسید آمینه(ها، لیزین  آنزیمها، هورمون
دارویی، سرم، اسپور، ترکیبات قرص زنی، واکسن، ویتامینها، 

 از جمله موادي... محصولات مخمر، محصولات تانن و
  .ندهستند که به صورت انتخابی با اسپري خشک می شو

  گرانولاسیون و قرص زنی .9.2.2
این تکنیک براي گرانولاسیون کاربرد دارد، از جمله اینکه 
براي تهیه گرانولهاي آهسته رهش از منیزیم کربنات، 

ذرات کروي  .تئوفیلین و استامینوفن استفاده شده است
توسطمتراکم متشکل از لاکتوز آمورف و آلژینات سدیم 

با بهره گیري  ،محلول هاي آبی آنها با اسپري خشک کردن
این ذرات کامپوزیت، . یزر چرخان تهیه شده استااز اتم

یک مناسب به عنوان تپرس پذیري عالی و خواص میکرومر
یسی زنی مستقیم براي تهیه قرص هاي ماتر پرکننده در قرص

  .دندار با رهش کنترل شده
طیف ، 974P و کارباپول Amioca®مخلوط نشاسته 

از طریق قوي حاصل  زیست چسبوسیعی از حاملان 
پراکندگی هاي جامد تئوفیلین با . دنمی گرداسپري درایینگ 

با استفاده از روش اسپري خشک کردن تهیه شده  کیتوزان
کرو شکل گیري سریع می ،اسپري خشک کردن با. است

ذرات پلیمري تئوفیلین بدون مواجهه با دماهاي بالا را فراهم 
  .)9( آورده است

  فرمولاسیون آئروسل .9.2.3
خصوصیاتی از قبیل شکل و یکنواختی اندازه ذره اي براي 

.)16( دارورسانی ریوي از راه تنفسی حائز اهمیت می باشد
ت، براي استفاده در فرمولاسیون ذرات سالبوتامول سولفا

بدین . پودر خشک آئروسل، با اسپري درایینگ تهیه شده اند
با فاز آبی شامل داروي حل شده ، o/wامولسیون  ،ورظمن

سالبوتامول سولفات، سورفاکتانت مناسب مانند پلوکسامر یا 
فسفاتیدیل کولین و فاز روغنی شامل پروپلانت مایع شده با 

جهت تهیه ذرات با دانسیته پائین که حاوي اسپري درایینگ 
. )14( وزنی دارو می باشد، استفاده شده است%  40

هاي ریفامپین حاوي مانیتول با نسبت هاي  میکروپارتیکل
متفاوت، به منظور دارورسانی ریوي با روش اسپري 

مسیر  2سیالی داراي  4درایینگ توسط یک سیستم نازل 
کروپارتیکل هاي می. ه استجریان و اسپري مایع تهیه گردید

رسانی ریوي، حاوي مانیتول تهیه شده با این روش در دارو
دارورسانی و ماندگاري  سیستمیک،در مقایسه با ریفامپین 

همچنین میکروذرات توبرامایسین  .)17( تري داشت مطلوب
تهیه شده حاوي سدیم اسئارات براي دارورسانی ریوي 

روسولی مناسب و ئخصوصیات آ ن سیستیک فیبروز،دردرما
  .)18( ه استسمیت سلولی پائینی نشان داد

تهیه پراکندگی هاي جامد به روش خشک  .9.2.4
  با اسپري کردن

هاي جامد اشکالی از سیستم هاي دارورسانی  پراکندگی
هستند که امکان پخش کردن داروي هیدروفوبیک در یک 

نتیجه بهبود رفتار انحلال و فراهمی ماتریس هیدروفیل و در 
اهاًاز آنها،گ اگرچه .)19(دنزیستی دارو را میسر می ساز

, 4( براي آهسته رهش کردن دارو هم استفاده شده است
یش فراهمی زیستی جهت افزا هاي جامد پراکندگی .)20
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از . )21( مواد دارویی فعال با محلولیت ضعیف بکار می رود
خاب مواد جانبی مناسب، فن آوري طریق فرمولاسیون و انت

براي ترکیبات با خواص  هاي جامد پراکندگی
با داشتن فرم . فیزیکوشیمیایی متفاوت قابل اجرا است

ی حین لانرژي لازم براي شکستن شبکه کریستا ،آمورف
انحلال کم شده و انحلال سریعتر و بیشتر صورت می گیرد، 

ناپایدار بوده و تمایل اما غالبا فرم آمرف به خاطر انرژي بالا 
در فرمولاسیون . )4( به ایجاد شبکه کریستالی دارد

شود که  از پلیمرها استفاده میعموما هاي جامد  پراکندگی
باعث افزایش پایداري فرم آمورف در حالت جامد، افزایش 

مهار  و نهایتاً آنمحلولیت موثر دارو نسبت به فرم کریستالی 
  . )22، 23( تبلور دارو می گردد

پوویدون، هیدروکسی  مانندبدین منظور از حامل هایی
 ،هیدروکسی پروپیل متیل سلولز ،پروپیل متیل سلولز
، پلی وینیل پیرولیدون، پلی اتیلن سوکسینات استات

گلیکول، سیلیکون دي اکسید کلوئیدي و لیپیدها بهره برده 
پراکندگی جامد اتوریکوکسیب . )24, 15( شده است

)Etoricoxib ( با گلیسیرید پلی گلیکولیزه شده
)Gelucire ( به وسیله اسپري درایینگ، ریلیز سریعتري

نسبت به داروي خالص، داروي اسپري شده و مخلوط هاي 
پراکندگی هاي جامد آمورف  .)24-26( فیزیکی نشان داد

 سفوروکسیم داروي تهیه شده به روش اسپري درایینگ از
رشی امحلولیت آبی پائینی دارد و توسط استرازهاي گوکه 

در برابر بهتري  مقاومت و ، محلولیتتخریب می گردد
این روش همچنین براي  .)27( نشان داده استتخریب 

، ایتراکونازول گریزوفولوین، داروهاي تاکرولیموس،
فرمولاسیون  وپیروکسیکام ،، گلی بنکلامیددگزامتازون

 .)34-28, 5, 3( مناسب بوده است نیز فدیپین زیرزبانینی
با استفاده از نسبت هاي Aمیکروسفرهاي سیکلوسپورین 

دکسترین و داروي محلول -متفاوتی از سدیم لوریل سولفات
ور افزایش محلولیت و فراهمی در حلال هیدروالکلی به منظ

. با استفاده از اسپري درایینگ تهیه شده است ،زیستی دارو
تهیه شده با این روش در مطالعات بالینی  Aسیکلوسپورین 

و فراورده  Aدر سگ ها در مقایسه با پودر سیکلوسپورین 
 Cmaxو  AUC، غلظت خونی، ®Sandimmumتجاري 

همچنین پراکندگی هاي جامد  .)35( بالاتري نشان داد
با ویسکوزیته پائین تهیه شده به  HPMCسیمواستاتین با 

سیمواستاتین پودر بهتري از  رهش ،روش اسپري درایینگ
    .)36( نشان داد
تولبوتامید که یک داروي ضددیابت سولفونیل اوره همچنین 

محلولیت آبی خیلی پائینی دارد که پراکندگی هاي  ،باشدمی
جامد تهیه شده از این دارو به روش اسپري درایینگ با 

دارو برابر محلولیت بالاتري نسبت به  6، تا HPMCحامل 
میکروپارتیکل هاي دیلتیازم هیدروکلراید با .)37(نشان داد

 ه استشد تهیه درایینگبا استفاده از اسپري  ، نیزاتیل سلولز
)38 ،37.(  

  میکروانکپسولاسیون .9.2.5
زیادي را در زمینه محققین توجه  خشک کردن با اسپري،

، چسب میکروسفرهاي مخاط تهیه میکروذرات،
معده و سیستم هاي اسید میکروسفرهاي مقاوم در برابر 

در  .به خود جلب کرده است رهشکنترل 
میکروانکپسولاسیون یک محصول مایع مانند روغن در یک 

این عمل . می شودیا مخلوطی از چندین ماده جامد محصور 
 را از تأثیرات محیطی از قبیل اکسیداسیون محافظت روغن
 .)11( کند و همچنین شکل جامد از محصول تولید می کرده

مطالعات گسترده اي در تهیه میکروسفرها با تکنیک اسپري 
درایینگ براي مقاصد مختلف، مانند اصلاح خواص 

ن رماسی، فرمولاسیون امولسیون خشک، خشک کردبیوفا
با بارگیري شده رهاي فسفولیپیدها با اسپري، میکروسف

و  نانوذرات، میکروسفیرهاي زیست تخریب پذیر
انجام ... میکروسفیرهاي سیلیکاژل خشک شده با اسپري و

  .گرفته است
حاوي ویتامین RLمیکروسفرهاي اودراجیت  به عنوان مثال

C اسپري  .ن با اسپري تهیه شده استتوسط خشک کرد
درایینگ براي تهیه پاراستامول انکپسوله در میکروسفیرهاي 

  . )39, 8( یا اتیل سلولز مناسب است RS / RLاودراجیت 
  نروکش داد .9.2.6

با اسپري در زمینه روکش دادن و  کردنخشک 
انکپسولاسیون مواد جامد و همچنین مایع بسیار کارا 

میکروذرات تئوفیلین با استفاده از پوشش پلیمري . باشد می
با اسپري تهیه  کردندر یک سیستم آبی به روش خشک 

و ) W/V٪25/1(هیدروکسی پروپیل متیل سلولز . شدند
حل و با استفاده از اسپري  در آب) W/V٪25/0(دارو 

کن آزمایشگاهی مجهز به نازل فشاري دو سیال  خشک
   .اسپري و خشک گردید

روکش دادن ویژگی هاي ارزشمندي به عنوان مثال پوشاندن 
طعم و بو، بهبود پایداري، پوشش روده اي و رهش آهسته 

مایعات روغنی را می توان توسط . سازد فراهم می
یا یا ساکبا کمک صمغ مانند ا امولسیفیکاسیون در آب

توسط اسپري  کردنبا خشک  آن نشاسته، و متعاقب
اي از صمغ  با تبخیر آب، روغن در پوسته. انکپسوله کرد

این فرایند براي تهیه روغن هاي معطر . محصور می گردد
  .)8( مورد استفاده قرار می گیرد "خشک"

  امولسیون و الگزیر خشک .9.2.7
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هاي امولسیون خشک با استفاده از اسپري درایینگ امولسیون
حاوي روغن نارگیل پراکنده در محلول آبی  O/Wمختلف 
HPMC )(الگزیر خشک . تهیه شده است) حامل جامدFP (

Flurbiprofen  آماده شده توسط روش اسپري خشک
کروي ذرات و  ه استکردن، ریزش پذیري خوبی نشان داد

بوده میکرومتر 13هندسی در حدود و داراي قطر متوسط 
میکروانکپسول است  الگزیر خشک، شکل جامدي از. اند

کهبه طور همزمان حاوي اتانول و دارو در پوسته پلیمري 
الگزیر خشک از محلول دکسترین . محلول در آب می باشد

- محلول در آب و داروي حل شده در سیستم حلالی آب
محلول . ه استاتانول با سیستم اسپري درایینگ تولید شد

ا استفاده از یک دقیقه ب/ میلی لیتر  5نهایی با میزان جریان 
. ه استپمپ پریستالتیک با اسپري خشک کن تهیه گردید

 55و C 90°ورودي و خروجی درجه حرارت به ترتیب در 
داروهاي با محلولیت آبی ضعیف انکپسوله  .)8(حفظ شد

شده در الگزیر خشک به آسانی در محلول آبی به خاطر 
اثرکمک حلالی اتانول، پراکنده و حل می شوند و در نتیجه، 
افزایش سرعت انحلال و فراهمی زیستی را بدنبال خواهد 

  .داشت
  

 گیري جهینت - 10
 ییدارو اتدیتول در روش مفیدي ياسپر با کردنخشک 

 هولت استفاده و تطبیق پذیري بالا،به جهت س که است
روش انتخابی در صنعت و همچنین آزمایشگاه به شمار 

امکان خشک شدن بسیار سریع  ،سرعت بالاي فرایند. آید می
. مواد با حداقل از دست دادن فعالیت را فراهم می سازد

 بالاي استفاده شده براي خشک کردن،علیرغم دماي 

مجاورت مواد دارویی با دماي بالا به خاطر تبخیر سریع 
پارامترهایی چون . حداقل می باشد ،حلال و افت دما

ماي ورودي و د ،نوع اتمیزر ،سرعت اسپري کردن ،غلظت
سرعت جریان گاز خشک  ،ي خشک کن خروجی محفظه

تراکم  ،بر خصوصیات پودر نهایی از قبیل اندازه... کننده و
. گذارد تاثیر می... انحلال و  ،ریزش پذیري ،دانسیته ،پذبري

با بهینه کردن این پارامترها و شرایط درگیر در فرایند اسپري 
طیف وسیعی از محصولات با ویژگیهاي  ،و خشک کردن

. مطلوب داروسازي قابل دستیابی است
واع مختلفی از دستگاه هاي خشک کن با اسپري با ـان

قابلیت هاي محدود براي نیازهاي مختلف داروسازي 
طراحی شده اند که به طور کلی با توجه به نوع اتمیزر 

ز گا مایع و جریان نوع ،)فشاري و هیدرولیک, چرخان(
، نوع چرخه )جریان همسو، مخالف و مختلط( خشک کننده

یک یا دو ( ، تعداد مراحل)چرخه باز، بسته و نیمه بسته(هوا 
. کرد مطرح) افقی و عمودي(و وضعیت دستگاه ) اي مرحله

کنواخت یب یترک با ک محصولیند به طور مداوم ین فرآیا
که براي تولید  کند ید میتولکنترل قابل  یکیزیخواص فو 

قرص زنی  ،پودر جهت استفاده در فرمولاسیون آئروسل
و همچنین ... گرانولاسیون و ،مستقیم و پر کردن کپسول

  . )40( باشد آل می ساخت فراورده هاي استریل بسیار ایده
و خشک کردن  یجانب يانهایپیاکسه یتهاز  کاربرد این روش

ر در یتغ ،روکش دادن، ونیانکپسولاسکرو یبه م ها محلول
، خشکر یالگزو سوسپانسیون  ،ونیامولسساختار و تبلور، 
اغلب می تواند جایگزین چندین گام از . گسترده شده است

و مقدار قابل توجهی  گشتهیک فرایند سنتی تولید بچ 
Handling دهد اپراتور را کاهش.  
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