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Uvod

Chemické inZenyrstvi jako samostatnd disciplina
vzniklo z nutnosti zvétSovani méfitka (scale-up) chemic-
kych aparatti a vyrobnich procest. K tomu bylo zapotiebi
pochopit nejen pienosové jevy, tedy poznat podstatu sdile-
ni hmoty, tepla a hybnosti v homogennich i heterogennich
systémech, ale zvlasté pak jejich interakci s probihajici
chemickou reakci, doprovazenou ve vétsing piipadi zme-
nou entalpie. Ne vzdy bylo k dispozici dostatek fyzikalné
chemickych dat o daném systému a tedy bylo nezbytné,
kvuli bezpetnému provozu zafizeni a celého vyrobniho
procesu budovat Ctvrtprovozni a poloprovozni aparatury
pro uspésné pievedeni laboratornich poznatkti do pramys-
lového méfitka. Je samoziejmé evidentni, Ze napt. zvétse-
nim charakteristického rozméru banky ¢i vsadkového apa-
ratu bez vnitinich vestaveb o jeden fad se zvétsi jeho ob-
jem o 3 fady, zatimco jeho teplosménna plocha se zvétsi
jen o 2 tady. Uvazime-li, pomér teplosménného povrchu
100 ml banky k jejimu objemu za jednotkovy, pak u pro-
michavaného reaktoru (kotle) objemu 1 m® dosahuje uve-
deny pomér hodnoty pouze 0,06. Je tedy jasné, zZe
v piipad¢ rychlé reakce a silné exotermniho procesu muze
dojit ve vétSsim reaktoru ke znaCnému piehiati reakni
smeési, spojené se snizenim selektivity reakce (tvorba ved-
lejsich produktii pti vyssi teploté) a v nékterych piipadech
az s havarii reaktoru s fatalnimi dasledky.

V posledni dobé byly hledany zplsoby, jak pfesné
stanovit kinetiku chemické pfemény za definovanych pod-
minek, a hlavnég, jak bezpecné provozovat chemicky pro-
ces. Jednou z cest predstavuje postup zmensovani méfitka
(scale-down), ktery soucasné predpoklada preménu vsad-
kového procesu na kontinualni rezim. Je evidentni, ze fize-
ni kontinudlniho procesu v ustdleném stavu je jednodussi
a souCasné zajiStuje Casové konstantni, pfesné definova-
nou kvalitu produktu. Vyhodné feSeni takového usporada-
ni predstavuji mikrotechnologie, mikroreaktory a dalsi
aparaty malych rozmért, provozované v prito¢ném, konti-
nualnim rezimu s intenzivnim pfenosem hmoty, tepla
a hybnosti. Pfednosti je evidentné velmi vysoky pomér
povrchu individualniho kanalku k jeho objemu, ktery do-
sahuje az 200krat vétsi hodnoty nez ma napt. baiika obje-
mu 100 ml.
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Vyvoj procesu

V pripadé rychle probihajici reakce, ktera je navic
siln€ tepelné€ zabarvena, neni mozné v nedokonale promi-
chavané baiice, ¢i reaktorovém kotli dosdhnout homogen-
niho teplotniho pole. V dusledku toho se reakéni smes
pfeméiuje v riznych mistech rizné rychle, reakéni pro-
dukty mohou reagovat s vychozi surovinou a di se
v pripad¢ existence naslednych reakci ocekavat nizsi se-
lektivita procesu, ktera znacné komplikuje vyvijenou tech-
nologii (naroky na CciSténi/separaci produktu, recyklace
nezreagovanych komponent, problémy s odpady, atd.).

V posledni dobé se vyvoj chemickych procesi sou-
stied’'uje na vyrobu chemikalii s vysokou pfidanou hodno-
tou za soucasného zvyseni jejich Cistoty. Tento trend pted-
stavuje velkou vyzvu pro chemické inzenyry, piicemz
mikroaparaty predstavuji slibné feseni, jak tomuto trendu
vyhovét. Tomu odpovida velkd pozornost veénovana
v soucasnosti tomuto tématu na fadé vyznamnych praco-
Vi§t, viz napt.".

Mikroreaktorové technologie jsou zalozeny na apara-
tech, jejichz typicka $itka ¢i vySka je mensi nez 1 mm
a délka dosahuje od n¢kolika centimetrd do rozméru cca
1 m. Chemické reakce se tak kontinudlné odehravaji
v téchto malych mikrostrukturach, reaktory takovych roz-
meéri, kombinovanych paraleln¢ ve velkém poctu
(numbering-up) mohou produkovat az tisic kilogrami za
hodinu, takze se hodi rovnéz pro komercni vyrobu chemic-
kych specialit ve velkém méfitku. Eliminace gradientl
koncentrace a teploty v reakénim prostoru usnadnuje pies-
né stanoveni kinetiky reakce. Je pfiznacné, Ze firma Sig-
ma-Aldrich pfisla na trh s atraktivni novinkou — sadou
mikroreaktoru s Cerpadly a pfisluSnymi tlakovymi ¢idly
pro laboratorni syntézu a vyzkum kinetiky naro¢nych reak-
ci®. Je oviem evidentni, Ze ,,bezhlavé” pouziti mikroreak-
torové techniky bez termodynamického rozboru a kinetic-
kého posouzeni dané reakce nemusi byt vzdy vyhodné.

Intenzifikace procesu a jejich bezpecné Fizeni

Intenzifikace procesdi, zaloZend na mikroaparatech,
predstavuje novy koncept v oboru chemického inzenyrstvi.
Co je ale podstatné, je to, Ze mikro-aparaty se hodi zvlasté
pro vysoce hoflavé, explosivni ¢i toxické reaktanty, lze
v nich provozovat problémové reakce (oxidace, nitrace,
fluorace, syntézy s organokovovymi ¢inidly, epoxidace,
cykliza¢ni reakce, adice azidu ¢i diazo-reagentl, Grignar-
dovy reakce, syntézy iontovych kapalin, apod.) za netra-
di¢nich podminek, napf. bez rozpoustédla, s vylou¢enim
vlivu pfenosovych jevil na pribéh procesu.

Zmenseni rozméru zafizeni o nékolik fadl ma vedle
ekonomickych vyhod také vyhodu v podstatném zvyseni
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vnitini bezpe€nosti procesu, nebot’ se sniZi riziko expozice
toxickymi ¢i nebezpecnymi latkami pii pfipadném selhani/
havarii procesu. Hlavnim cilem je sniZeni investi¢nich
a energetickych nakladii spolu s podstatnou redukei roz-
méru chemické jednotky, coZz ma rovnéz vyznamny dopad
na ochranu Zzivotniho prostfedi. Pfitom lze snadno vyuZzit
vyhod kontinualizace procesu v porovnani s tradi¢nim
vsadkovym usporadanim, nebot’ mikroreaktorové techno-
logie jsou typické zna¢nymi rychlostmi promichéani reak¢-
ni smési a sdileni tepla. Jsou také flexibilni, coz je velka
vyhoda v pifipad¢ multi-produktovych vyrob. Vyznamné
aktivity v tomto sméru vyviji v soucasné dob¢ napt. Centre
for Process Innovation UK °.

Mikroreaktory pro syntézu chemickych
specialit

Technologie mikroreaktori byla nedavno predstavena

jako slibnd varianta také pro kontinualni vyrobu farmaceu-
tickych produkti v komeré&nim méFitku®. Prestoze mikrore-
aktorové technologie maji mnoho pfednosti ve srovnani se
vsadkovymi operacemi, bude nutné zménit mysleni
a zvyklosti producenttl, aby byly vSeobecné akceptovany.
Americky ufad pro kontrolu 1é¢iv FDA (cit.'?), ktery je
ptikladnou autoritou pro vétsinu narodnich wfadi, napf.
v Evropé i u nas (Statni ufad pro kontrolu 1é¢iv), vyjadril
pfed nékolika lety podporu inovacim a zvySovani efektivi-
ty farmaceutického vyvoje, vyroby a fizeni kvality vyrob-
kt cestou ,,navrhu a vyvoje procest, které umozni trvale
zajistit pfedem definovanou kvalitu na konci farmaceutic-
kého procesu‘. Vyrobctim 1é¢iv bylo doporuceno:
snizit dobu produkéniho cyklu s pouzitim neptetrzité-
ho méfeni a kontroly vyroby,
potlacit produkci zmetkti a/nebo nutnost piepracovani
produkttl,
posilit vyuziti automatizace vyroby pro zlepSeni jeji
bezpecnosti a snizeni moznych chyb operatora,
snizit spotfebni normy materialu a energie a posilit
narust vyrobni kapacity,
zajistit kontinualizaci procesu pro zvyseni efektivity
s pouzitim zafizeni malého méftitka,
usnadnit variabilitu vyrobni linky,
potlacdit nejistotu pii zvétSovani méfitka.
Dobrym ptikladem primyslové aplikace mikroreakto-
rové techniky je selektivni nitrace farmaceutického mezi-
produktu (za podminek GMP — spravné vyrobni praxe)
¢istou kyselinou dusi¢nou s navazujici neutralizaci a zpra-
covanim kone¢ného produktu, vyvinuté spoleénym usilim
firem DSM a Corning (producent mikroreaktorové techni-
ky)*®. Na zafizeni se zpracovavaji varky v objemu 25 tun,
pfi¢emz je dosahovéano vysoké chemické selektivity, mini-
mum odpadd pii kratké dob& zdrzeni reakéni smési
v zafizeni.
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Integrovany EU projekt IMPULSE

V letech 2005-2009 se tymy z Ustavu chemickych
procestt AV CR, v.v.i. a VSCHT Praha téastnili integrova-
ného evropského projektu, ktery byl ,,vlajkovou lodi* ev-
ropského vyzkumu a vyvoje v oblasti novych chemickych
procest, feSeného v rdmci 7. R&mcového programu vyzku-
mu EU (cit.*”). Projekt ,,IMPULSE — Integrated Multisca-
le Process Units with Locally Structured Elements” se
vénoval vyzkumu mikrotechnologie jako vhodného nastro-
je pro pristi inovace v chemickém priimyslu zejména se
znam této evropské iniciativy podtrhuje skutecnost, ze
chemicky priamysl Evropy nabizi 2 miliony bezprostted-
nich pracovnich piilezitosti a zajistuje 25 % celosvétové
produkce chemickych vyrobkd.

Evropské konsorcium fesitell projektu bylo sestaveno
jednak z vedoucich vyzkumnych a univerzitnich center
Evropy v oblasti chemického inZenyrstvi, mikrotechnolo-
gii a inovace procestt (Nancy, Toulouse, Lyon, Pafiz,
Manchester, Aachen, Mainz, Karlsruhe, Apeldoorn, Tarra-
gona, VarSava a Praha), servisnich spolec¢nosti Britest
(UK), Dechema (D) a Arttic (F) a déale se ho tcastnili ¢tyfi
primyslové koncerny, které projekt spolufinancovaly:
GlaxoSmithKline — druhy nejvétsi producent farma-
ceutik na svéte,

Degussa — nejveétsi vyrobee chemickych specialit na
Svete,

Procter & Gamble — vedouci dodavatel produkti spo-
tfebni chemie,

Siemens — vedouci firma v oblasti automatickych
systému fizeni procesu.

Vysledkem intenzivni spoluprace nékolika mezina-
rodnich pracovist’ (V§CHT Praha, UCHP AV CR, CNRS
Nancy Francie, IMM Némecko) je zcela novy elektroche-
micky mikroreaktor, navrzeny pro elektrochemickou
methoxylaci 4-methylanisolu, ktery umoznuje dosazeni
vysokeé konverze a selektivity pfi jednom priichodu reakéni
smési reaktorem. Tim se odstrani nutnost recyklu nezrea-
govanych reak¢nich slozek v soucasném vyrobnim postu-
pu pii vyrazném snizeni nakladd na Cisténi a separaci vy-
slednych produkti. Nové navrzeny Stérbinovy elektroche-
micky reaktor s uzkou S$térbinou (0,1 mm) spolu se seg-
mentovanou elektrodou kombinuje vyuZiti bipolarnich
elektrod a paralelniho usporadani stérbin. Tento zptlisob
umoziuje jednoduché, ale u¢inné zvySeni vyrobni kapacity
mikroreaktort (scale-up), které je v pripadé komplexnich
procesit provadénych v tradicnich reaktorech pomérné
narocné.

Tym UCHP AV CR byl dale také zapojen v dil¢im
demonstra¢nim projektu zaméfeném na aplikaci mikrore-
aktorl pro vyrobu meziproduktd pro myci prostiedky
a avivaze. Cilem bylo aplikovat laboratorni vysledky do
poloprovozni praxe s vyuzitim paralelizace statickych
mikromisic¢a pouzitych pro vyrobu nenewtonskych kapalin
s komplexni vnitini strukturou.
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Poloprovozni vysledky ukazaly, Ze navrzeny postup
je vhodny pro zvétSovani vyrobni kapacity mikroreaktorQ
a piinasi fadu dalSich vyhod. Jedna se predevsim o dlouho-
dobé udrzeni identickych procesnich podminek a tim
o zaruceni konstantnich vlastnosti vyslednych produkta.
Dalsi vyhodou je kompaktnéjsi velikost zafizeni a také
kratsi doba potiebna na spusténi a odstaveni zatizeni, které
snizuji vyrobni naklady. S jistotou lze fici, Ze mikrotech-
nologie jsou slibnou cestou k vytvofeni novych, bezpec-
n¢jSich a CistSich vyrobnich procesti. Vice informaci
o projektu a vysledcich 1ze ziskat na web portalu projektu
IMPULSE’.

Zavér

Trendem posledni doby se tedy stavaji mikroreaktoro-
vé technologie, které predstavuji piekonavani paradigmatu
o0 tom, ze pro laboratorni experimenty se hodi hlavné vsad-
kové reaktory a dal$i aparaty. Vyznamnou roli ve vyvoji
a vyrob¢ mikroelementli v evropském teritoriu predstavuji
Institut fuer Mikrotechnik Mainz, Forschungs Zentrum
Karlsruhe a koncern Siemens. Velkou vyzvou pro chemic-
ké inZenyrstvi a chemickou technologii je v dané chvili
hledani zptisobtl, jak integrovat nové navrhované mikroe-
lementy s mimofadnymi parametry do stavajicich chemic-
kych, ¢i biochemickych vyrob. K tomu tcelu bude samo-
zfejmé nezbytné vyuzit interdisciplindrni vyménu zkuSe-
nosti a kooperaci se synergetickym efektem na ekonomic-
ky profit syntézy ¢i vyroby. Pritom se o¢ekava, Ze aplikace
mikroreaktorové techniky usnadni a urychli pfenos vy-
zkumnych vysledkid do vyrobniho méfitka.

Mikroreaktorové technologie lze aplikovat nejen na
reakce, probihajici v homogenni kapalné fazi. Pro reakce
mezi plynnou a kapalnou komponentou 1ze volbou pracov-
niho tlaku potlacit komplikovany dvoufazovy tok mobil-
nich fazi uzkym kandlem mikroreaktoru. Podobné, zvyse-
nim tlaku v reaktoru lze snadno nastavit objemovy pritok
obou fazi, pokud je jednim z produkti reakce plynna kom-
ponenta. V této souvislosti je zajimavé, ze firma Applikon
Biotechnology vyviji dokonce mikro-bioreaktory pro ae-
robni fermentace’.

Otevienou otazkou vSak zistava, zda je soucasny
chemicky prumysl pfipraven pfijmout popisované kon-
cepéni zmény. Na uvedenou otazku se snazi odpovedét
konsorcium fesitelt projektu B Factory, (Flexible, Fast
and Future Factory)®, v ramci 7. Ramcového programu
EU. Projekt, jehoz feSeni bylo zahajeno v poloviné roku
2009, koordinuje firma Bayer Technology Services GmbH
(Leverkusen, Némecko) a mezi 25 tymy z 9 zemi EU (B,
CzZ, DK, F, D, NL, PL, S, UK) z pramyslu (15)
i z akademickych pracovist’ (10) je také UCHP AV CR.
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Text clanku vzmikl pri formulaci casti ,,Nové typy
reakci a procesi” Strategické vyzkumné agendy Ceske
technologické platformy pro udrZitelnou chemii
SusChem, (projekt OPPI), ustavené pri Svazu chemického
prizmysiu CR.
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