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Scale up und Scale down bei chemischen Synthesen
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Es gibt mitunter groBe Herausforderun-
gen, um chemische Synthesen im Labor-
malistab auf den Kilolabormaf3stab und
weiter in den ProduktionsmaBstab abzu-
bilden. Dabei ist es vorteilhaft, sich auf
wenige Eingriffe in den Prozess zu be-
schranken, um das gesamte Handling so
einfach wie mdoglich zu halten. Was im
Labor gut funktioniert, kann eine oder
zwei Stufen weiter bei der Produktion
schon nicht mehr so schon und einfach
funktionieren. Denn Laborbedingungen
sind das eine, und nicht immer mit den
Produktionsbedingungen in Kilolabor
und Technikum zu vergleichen.

Bei Scale up und scale down stellen sich
unter anderem die Fragen:

= Wo anfangen und wo aufhdren?

= Welches Equipment wird benétigt?

= Welches Equipment kann in weite-
ren Stufen auch genutzt werden?

= Gibt es ein einfaches Handling?

Ein Blick in ein heutiges Chemielabor
zeigt, dass die Mikroelektronik und
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Abb. 3:

Abb. 1:

Temperiergerate wie sie typi-
scherweise bei Scale up und Scale
down zum Einsatz kommen

Mikroprozessortechnik schon seit eini-
gen Jahren Einzug gehalten haben. Ob
Temperiergerat, Rihrwerk, Dosier-
pumpe, Waage... viele Gerate verfiigen
heute iiber Schnittstellen, die eine An-
steuerung mittels PLS oder Computer
erlauben. Was frither — und heute auch
noch oft — von Hand bedient wurde und
wird, lasst sich auch gut und oft giinstig
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Beispiel fiir Laborautomatisierung fiir Kilolabor und Technikum
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Abb 2: Parallelsynthese Reaktorsystem

mit Hilfe von Laborautomatisierungs-
software handeln, die im Idealfall auch
fiir die Ubertragung der Prozessbedin-
gungen vom LabormaBstab auf einen
groBeren Mallstab eingesetzt werden
kann.

Welche Maglichkeiten bieten sich im
Labor?

Im Labor bieten sich z.B. in einer ersten
Stufe Synthesen im Bereich von 2 ml bis
etwa 30 ml an. Hierbei macht es durch-
aus Sinn, wenn mdéglichst mehrere Reak-
tionen in einem Experiment parallel be-
arbeitet werden kénnen. Wenn dann
noch die einzelnen Versuchsansatze
separat ansteuerbar und temperierbar
sind, bietet sich eine sehr hohe
Flexibilitat.

Durch die Verfiigbarkeit von Riickfluss-
kiihlern und Inertisierungseinheiten,
miniaturisierten Ports und Fittings in
laboriiblichen Gewindeformaten sowie
durch integrierte Sensorik (z.B. Messung
von Triibung und Liquidtemperatur), las-
sen sichim LabormaBstab schnell repro-
duzierbare Tests durchfiihren, die auch
in groBere Ansdtze im Technikum und in
der Produktion iibertragbar sind. Eine
lickenlose Dokumentation bietet wei-
terhin die Vergleichbarkeit der einzelnen
Synthesen.
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Abb. 4:

Abbildung 4 zeigt die Moglichkeit 10
Parallelsynthesen mit je max. 30 ml Pro-
dukt zu temperieren. Innerhalb kiirzes-
ter Zeit kénnen hierbei die einzelnen Zel-
len separat geheizt und gekiihlt werden.
Die Messwerte lassen sich dabei sehr
einfach numerisch und grafisch darstel-
len und kdnnen problemlos iiber USB
Stick exportiert und weiter verarbeitet
werden.

i#

Abb.5:
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Xelsius Synthese Reaktor mit Software zur Auswertung und Dokumentation der Messwerte

Welche Maglichkeiten bieten sich

im Labor und Kilolabor?

Bei Synthesen ab z.B. 100 ml bis 10 Liter
werden in der Regel Gerdte und Kompo-
nenten bendétigt, die héhere Leistungen
(z.B. Kiihlleistungen und Heizleistungen)
bereitstellen und transportieren koén-
nen. Temperiergerdate miissen die ent-
sprechenden Kiihl- und Heizleistungen
haben und ausreichend Pumpenleistung
(hoher Forderstrom) gewahrleisten.
Hierbei gilt es darauf zu achten, dass die
Gerateleistungen im Labor oder Techni-
kum in den Produktionsprozess iibertra-
gen werden, kénnen. Das heift, dass so-
wohl Heiz- bzw. Kalteleistung als auch
die Pumpenleistung der im Produktions-

prozess zur Verfligung stehenden Anla-
gen in die Versuchsplanung mit einbezo-
gen werden.

Als klassisches Beispiel sei erwdhnt,
dass z.B. bei einer spateren Produktions-
anlage die Temperaturdifferenz von
Manteltemperatur zur Prozesstempera-
tur im Bereich 1-5K liegt. Eine groRe
Temperaturdifferenz, die im LabormaR-
stab einfach realisierbar ware, bringt
beim eigentlichen Prozess jedoch wenig,
da in Produktionsanlagen z.B. groBe
Heiz- und Kalteleistungen fiir groBe Pro-
duktionsmengen mit hohem Aufwand
bereitgestellt werden miissen. Eine
kleine Temperaturdifferenz dagegen
sorgt fiir eine ,schonende“ Temperie-
rung des Produkts auch im Reaktorkern.
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Aufbau eines Standardlabors mit beispielhafter einfacher Ansteuersoftware
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Abb. 6:

Abbildung 5 zeigt ein ,Standardlabor”:
Ein Temperiergeradt (berwacht hierbei
die Temperatur eines 2 Liter Doppel-
mantelreaktors. Mittels Rihrwerk wer-
den die Substanzen im Reaktor durch-
mischt. Eine Dosierpumpe fiillt eine defi-
nierte Menge z.B. einer weiteren Fliissig-
keit in den Reaktorkern (Prozess).

Es gibt hierzu verschiedenste Software-
losungen von Anbietern, die den Kunden
eine breite Palette an Lésungen fiir Scale
up im Bereich weniger Milliliter, Gber
mehrere hundert Milliliter bis mehrere
10 Liter bieten. Abbildung 5 zeigt stell-
vertretend fiir viele Softwareldsungen
ein Beispiel einer einfachen Lésung.

Da die heutigen Laborgerate und Kom-
ponenten (ber Schnittstellen (z.B.
RS232 und USB) verfiigen, kénnen diese
Komponenten relativ unkompliziert an-
gesteuert werden. Einfache Arbeiten
lassen sich somit schnell und zuverlassig
bewerkstelligen. Eine Zudosierung ,von
Hand“ und Protokollierung kann entfal-
len, da die Software die Steuerung iiber-
nimmt und die Messwerte aufgezeichnet
werden kénnen.

Welche Maglichkeiten

bieten sich im Kilolabor und

im ProduktionsmaBstab?

Abbildung 6 zeigt eine Anlage, wie sie
typischerweise im KilolabormaRstab
zum Einsatz kommt. Solche Anlagen und
Softwareldsungen bieten ebenfalls eine
relativ hohe Flexibilitat bei der Verfah-
rensentwicklung und bei der Prozess-
optimierung. Verfahren, die zuvor im
kleineren Maflstab entwickelt wurden,
kénnen hier Gibernommen und ggfs. wei-
ter entwickelt werden.

Genauso kann auch umgekehrt ein Infor-
mationsfluss vom KilolabormaRstab in
den LabormaRBstab (Scale down) statt-
finden. Einige Firmen, projektieren die
kompletten Anlagen (Hardware und
Software). Auch bestehende Anlagen
kénnen — mit entsprechender Hardware
— auf neue Herausforderungen umge-
ristet werden.

Abbildung 6 zeigt rechts eine Laborauto-
matisierungssoftware, die bei einfachen
und komplexeren Batch- und Konti-Pro-
zessen zum Einsatz kommt. Je nach An-
lage kdnnen hier an den verschiedensten
Stellen Sensoren und Ventile zur Auto-
matisierung und Dokumentation einge-
bunden werden. Via Rezeptsteuerung
lassen sich viele Prozesse reproduzier-
bar automatisieren.
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Fazit

Es gibt auf dem Markt fiir Labortechnik
sehr gute Maoglichkeiten, ein gut
funktionierendes Scale up und Scale
down bei Synthesereaktionen durchzu-
fiihren. Viele wichtige Parameter kénnen
in den einzelnen Stufen gemessen, ver-
glichen und angepasst werden.
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Aufbau eines Kilolabors mit Laborautomatisierungssoftware
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