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ABREGE DESCRIPTIF

L’'1nvention concerne un sorbitol pulvérulent
caractérise en ce qu’1il presente, une valeur
d’'hygroscopicite, déterminée selon un test A, 1inférieure
a 2 %, de préférence inférieure a 1,7 %, et une surface
spécifique, déterminée selon la méthode RET, au moins
égale a 2 m'/g, de préférence au moins égale a 2,2 m'/g,
et concerne également son procédée de préparation.
L’'invention est également relative a l'utilisation dudit
sorbitol pulvérulent dans des compositions destinées en
particulier aux domaines alimentalre et pharmaceutigque et
a l'utilisation dudit sorbitol pulvérulent pour la
préparation de comprimés présentant une texture lisse en

bouche.
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1
SORBITOL PULVERULENT ET SON PROCEDE DE PREPARATION

La présente 1nvention a pour objet un sorbitol
pulvérulent de faible hygroscopilcité et de surface
spécifique élevée, présentant par ailleurs une faible
densité, une granulométrie particuliere et une excellente
aptitude a l1l’écoulement.

L’ invention concerne également un sorbitol
pulvérulent dont les propriétés techniques d’utilisation
en compression directe sont améliorées, ainsi gu’un
procédé pour sa préparation.

Le sorbitol est un hexitol principalement utilisé
dans  les domalines d’'applications alimentaire et
pharmaceutique a titre d’agent sucrant, mals également
pour sa caloricité réduite et son acariogénicité.

Le sorbitol pulvérulent, tout comme 1les autres
polyols pulvérulents tels le xylitol ou le mannitol, est
gquant a lui d’usage courant comme excipilent
pharmaceutigue, comme édulcorant et agent de texture en
industrie alimentaire, et comme support d’additif dans
tous types d’industries. Il est cependant meilleur
exclplent que le xylitol et le mannitol, notamment en
compression, en ralson de son aptitude particuliere a
cristalliser sous forme de <cristaux en aiguilles,
directement compressibles.

En général, pour disposer d’'un sorbitol cristallisé

de grande résistance en compression, on s’'efforce de

fabriquer un sorbitol de forme cristalline vy (les formes
o et B sont particulierement instables) en travaillant

une solution sursaturee en sorbitol dont la forme ¥
représente au moins 90 %. Cependant, méme lorsgu’'il est
cristallisé sous cette forme Yy 1la plus stable, le

sorbitol pulvérulent obtenu classiguement présente un
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2
certain nombre d’inconvénients dont celui d’'é&tre tras

hygroscopique.

Cette hygroscopicite élevée conduit & rendre
l"écoulement du sorbitol pulvérulent difficile, <vwoire
impossible, des lors qu’une reprise en eau est
Intervenue. Son utilisation en compression directe s’en
Crouve alors limiteée, nécessitant par exemple de
surmonter de serieuses difficultés de remplissage des
presses pour la fabrication de tablettes ou de comprimés.

Pour éviter ce probléme d’'écoulement du sorbitol
pulverulent, il a été préconisé de préparer un sorbitol
de densité faible et de granulométrie plus grossiére,
comme décrit dans le brevet FR 1 506 334.

Cependant, 11 est établi que plus la densité
apparente d’'un sorbitol pulvérulent est faible, plus
celui-ci devient friable, c’est-a-dire sensible & une
altération de sa granulométrie par action mécanique. En
outre, les temps de dissolution de ce produit pulvérulent
de granulométrie grossiére sont en général trop longs et
donc 1nadaptés.

Enfin, si 1l "aptitude a 1’ écoulement est
partiellement améliorée par la mise en oeuvre de
particules d‘une telle granulométrie, le caracteére
hygroscopique résiduel encore trop élevé rend dans tous
les cas l’utilisation de «ce sorbitol ©pulvérulent
redhibitoire lorsqu’'il est associé & des ingrédients ou a
des additifs tres sensibles a 1’'eau.

Il est également établi que la capacité a fixer des
quantites importantes d’'additif est directement fonction
de la surface spécifique desdites particules. Les
capacites d’absorption du sorbitol pulvérulent sont ainsi
d’autant plus importantes que sa surface spécifique est

elevée. Cependant, 1l est connu que la surface spécifique

des cristaux denses de Y sorbitol du commerce est treés

faible. Ainsi, pour une taille de particules comprise
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entre 500 et 1000 um, elle est trés faible, i.e. au plus

égale a 0,7 m'/qg.
Dans le but de préparer un sorbitol pulvérulent

presentant une meilleure granulométrie, une  bonne

compressibilite et de friabilité souhaitées, la demande
de Dbrevet FR 2 622 190 décrit un sorbitol poudre
renfermant des particules d’un diamétre moyen compris
entre 300 et 500 um. Mais la densité apparente élevdée et
la surface spécifique relativement faible desdites
particules, de l‘ordre de 0,9 & 1,2 m’/g, ne sont en fait
pas significativement modifides par Ile procedé de
fabrication mis en oeuvre, de sorte que le sorbitol
pulverulent ainsi obtenu conserve le méme facteur
d'absorption d'humidité et la méme solubilité dans 1'eauyu
que la poudre de sorbitol de départ.

Le Dbrevet EP 32 288 décrit un polymorphe de

sorbitol Yy de structure cristalline désintégrée et lache,

présentant une hygroscopicité améliorée et des propriétés
de compression satisfaisantes. Cependant, ces propriétés
particulieres ne sont relatives qu’a une coupe
granulometrique comprise entre 250 et 841 um (i.e. 20/60
mesh), dont la surface spécifique est inférieure. en tout
état de cause, a 2 m'/g.

De tout ce qui précede, il ressort qu’il existe un
besoin non satisfait de disposer d’un sorbitol
pulverulent qui présente & la fois les avantages, le plus
souvent incompatibles, de faible hygroscopicité d‘une
part et de surface spécifique élevée d’'autre part ou de
faible densité apparente d’une part et de faible
friabilité d’autre part et ce, pour une taille de
particules relativement faible.

La société Demanderesse a donc eu le mérite de

concilier tous ces objectifs réputés jusqu’alors
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4
inconciliables en imaginant et élaborant, au prix de

nombreuses recherches, un nouveau sorbitol pulvérulent.

Le sorbitol pulvérulent conforme & 1'invention est
ainsi tout d’abord caractérisé en ce qu’il présente

- une valeur d’'hygroscopicité, déterminée selon un
test A, 1nférieure a 2 %, de préférence. inférieure a
1,7 %,

- une surface specifique, déterminée selon BET, au
moins égale a 2 m'/g, de préférence au moins égale & 2,2
m/qg.

De preference, son hygroscopicité, déterminée selon
le test A, est comprise entre 0,5 et 1,6 %,
préférentiellement comprise entre 0,9 et 1,4 %.

Le test A consiste a établir la courbe d’'isotherme
de sorption d'eau & 20°C exprimant le pourcentage de
reprise en eau d’'un produit pulvérulent préalablement
deshydraté que l1l‘on place dans une atmosphere de teneur
en humidité relative wvariable et a une température de
20°C. La détermination de 1'hygroscopicité du produit
pulverulent sera alors le pourcentage de reprise en eau,
a 60 % d'humidité relative & l’équilibre (ou 60 % F.R.H.
pour Equilibrium Relative Humidity) .

On determine la surface spécifigque sur 1'ensemble
de la distribution granulométrigue du sorbitol
pulvérulent grédce & un analyseur de surface spécifique
Quantachrome basé sur un test d’absorption de l’azote sur
la surface du produit soumis a l"analyse, en suivant la
technigque décrite dans 1l’article BET Surface Area by
Nitrogen Absorption de S. BRUNAUER et al. "{(Journal of
American Chemical Society, 60, 309, 1938).

Il est particulieéerement surprenant gqu’un sorbitol
pulverulent puisse présenter conjointement une surface
specifique au moins égale a 2 m’/g, de préférence au
moins égale a 2,2 m'/g et une hygroscopicité inférieure a
2 %, de préférence inférieure a 1,7 %. En effet, 11 est

admlis tres classiquement que l'hygroscopicité d’'un
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5
produit pulvérulent augmente avec sa surface specifique,

l1.e. sa surface exposée au milieu contenant de la vapeur
d’eau.

Or, le sorbitol pulvérulent conforme 3 l’1invention
présente une surface spécifique é&levée. caractéristique
d’un produit granulé, avec pourtant - une faible
hygroscopicité, caractéristique d’un prodult cristallisé
sous une forme cristalline stable.

A titre d’exemples, le sorbitol commercialisé par
la société MERCK sous 1l’appellation SORBITOL grade L
presente une hygroscopicité de 2,4 % & 60 % d’'ERH selon
le test A, pour une surface spécifique selon BET de
1,55 m°/g, et le sorbitol commercialisé par la socidté
Demanderesse sous la marque NEOSORB® P 60 W, présente une
hygroscopicité, dans les mémes conditions de mesure,
d‘une valeur de 1,53 % pour une surface spécifique
inférieure & 1m’/g.

De fagon surprenante et inattendue et contrairement
a ce que l’'on attendait, le sorbitol pulvérulent conforme
a l’invention présente une hygroscopicité remarquablement
plus faible que ce qui est classiquement décrit pour 1les
sorbitol pulvérulents du commerce présentant les surfaces
speécifiques les plus élevées. Il en résulte que le
sorbitol pulvérulent conforme & 1’invention possede de
bien meilleures propriétés, notamment comme support
d’additif, qu’un sorbitol pulvérulent standard. Celles-ci
sont dues, au moins en partie, & la surface specifique
particulierement élevée de ce produit.

A ce titre, la société Demanderesse considére comme
nouveau un sorbitol pulvérulent caractérisé en ce qu’il
présente une surface spécifique selon BET supérieure a
2,5 m'/g, de préférence comprise entre 2,6 et 4 m’/g, et
plus préférentiellement encore comprise entre 2.6 et

3,5 m'/g.
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Un aspect de la présente invention prévoit un

sorbitol pulvérulent, caractérisé en ce qu’il présente : une
valeur d’'hygroscopicité, déterminée selon un test A,
inférieure a 2 %, le test A consistant a etablir la courbe
d’isotherme de sorption d’eau a 20°C exprimant le
pourcentage de reprise en eau d‘un produit pulvérulent
préalablement déshydraté que l1l’on place dans une atmosphere
de teneur en humidité relative variable et a une température
de 20°C et a déterminer 1’hygroscopicité du produit
pulvérulent égal au pourcentage de reprise en eau, a 60 %
d’humidité relative a l’équilibre, et une surface
spécifique, déterminée selon la méthode BET, au moins égale

a 2 m/g.
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Le sorbitol pulvérulent conforme a 1l’'invention peut

également &tre caractérisé par sa densité apparente, ses
proprietés en compression directe et sa friabilité.

La détermination de 1la densité apparente est
réalisée par l’utilisation d‘un appareil commercialisé
par la société HOSOKAWA sous la marque POWDER TESTER™ en
appliquant la méthode recommandée pour mesurer une
densité apparente.

Dans cesg conditions, le sorbitol pulvérulent
conforme a l’invention présente une densité apparente
faible, c¢’est a dire comprise entre 0,35 et 0,65 g/ml, de
préférence comprise entre 0,4 et 0,6 g/ml.

La compressibilité du sorbitol pulvérulent est
déterminée selon le test B suivant, décrit dans le brevet
EP 220.103 dont la Société Demanderesse est titulaire. Ce
test B congiste & mesurer la force, exprimée en Newton,
qui est représentative de la compressibilité du sorbitol
pulvérulent étudiée. Cette force traduit donc ici la
résistance & l’écrasement d’un comprimé guili est
cylindrigque a faces convexes (rayon de courbur=e de 14
mm), d'un diametre de 13 mm, d’une épalisseur de 6 mm et
d'un poids de 0,647 g, solt d’'une masse volumique
apparente de 1,1 g/ml.

La compressibilité du sorbitol pulvérulent conforme

a l'invention est déterminée a une valeur généralement
comprise entre 100 et 150 N, plus particulierement a une
valeur comprise entre 120 et 140 N.
‘ La friabilité du sorbitol pulvérulent conforme a
1’invention est quant a elle déterminée selon un test C,
décrit dans 1le brevet EP 645 096 dont la société
Demanderesse est titulalre. Elle présente une valeur
généralement comprise entre 10 et 50 %, de préférence
comprise entre 20 et 40 %.

Cette valeur de friabilité est df‘autant plus

remargquable que le sorbitol pulvérulent conforme a

1’invention présente une faible densité. En effet, il est

*Trade-mark
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classiquement admis qu‘un sorbitol pulvérulent sera
d’autant moins friable que sa densité et sa
compressibilité seront plus élevées.

De par cette compressibilité élevée, la résistance
mecanique des comprimés obtenus avec ledit sorbitol
pulverulent est en effet particulidérement élevée,
comparatlivement a celle des comprimés obtenus avec les
produits du commerce. A titre d’exemple, les qualités de
sorbitol poudre commercialisées par la socidté DHW
RODLEBEN, de densité égale a 0,6 g/ml, présentent une
compressibilité, déterminée selon le test B, voisine de
100 N.

La faible densité du sorbitol pulvérulent conforme
a l’invention et son caractére de résistance mecanigue
elevée permettent de réduire avantageusement la matiere
mise en oeuvre pour la fabrication des comprimés ou de
tablettes, diminuant par la méme significativement les
colits de production.

S'aglssant de la friabilité, de maniére surprenante
et 1nattendue, et contrairement a ce gui est communément
admls, le sorbitol pulvérulent conforme & 1’invention ne
verifie pas la régle selon laguelle plus la densité
apparente d’'un sorbitol pulvérulent est faible, plus sa
friabilité est élevée.

Ces propriétés améliorées de compressibilité et de
friabilité, combinées avec les caractéres de faible
hygroscopicité et de surface spécifique élevée ont
notamment pour conséquence de rendre le sorbitol
pulvérulent conforme a 1l’invention particuliérement bien
adapté aux applications alimentaire, pharmaceutique ou
autres, nécessitant la fixation d’importantes quantités
d’additifs. A ce titre, ses capacités d’absorption
nettement superileures a celles des sorbitols
compressibles connus classiquement lui permettent par

allleurs de supporter des additifs particulierement
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8
solubles dans l’'’eau tels les vitamines, les colorants,

les édulcorants intenses.

Par aillleurs, on peut également caractériser le
sorbitol pulvérulent conforme & 1’'invention par son
diametre moven, son uniformité de distribution
granulometrique, et son aptitude & l"eécoulement, ces
propriétés convenant particulierement auxdites
applications en compression. Ainsi, le sorbitol
pulverulent conforme a l’invention presente généralement
un diametre moyen compris entre 150 et 250 um, et une
distribution granulométrique comprise entre 60 et 500 um.
Ces valeurs sont déterminées sur un granulométre Laser LS
de marque COULTER®.

Par ailleurs, 11 faut souligner que les avantages
non negligeables de l'utilisation du sorbitol pulvérulent
conforme a 1l’'invention cités ci-avant constituent un
ensemole de propriétés que les produits de 1’art
anterieur, ne possédent jamais simultanément. Parmi ces
avantages, on peut citer son aptitude a 1l'écoulement.

Cette aptitude a 1’écoulement est évalude en
utlilisant 1l'appareil POWDER TESTER commercialisé par la
societé HOSOKAWA. Cet appareil permet de mesurer, dans
des conditions standardisées et reproductibles,
l"aptitude a l’écoulement d’'une poudre et de calculer une
note d’écoulement, encore appelée indice de Carr.

Le sorbitol pulvérulent conforme & 1’invention
présente une note d’écoulement excellente, généralement
d’au moins 70, de préférence comprise entre 70 et 90, et
plus preéférentiellement comprise entre 70 et 80. Cette
valeur est legerement supérieure & celles des poudres de
sorbitol de 1l’art antérieur obtenues par granulation.
Cec1i est d’'autant plus remarquable que par rapport & ces
prodults antérieurs, le sorbitol pulvérulent conforme a

l’invention présente une granulométrie plus fine.

Du poilnt de vue de sa composition chimique, le

\

sorbitol pulvérulent conforme a l’1nvention est
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relativement pur, c’est & dire qu’il présente une

richesse en sorbitol élevée, généralement supeérieure a
95> % et plus particulierement supérieure & 98 % en poids.

Cette richesse élevée se traduit également par un
point de fusion élevé, déterminé par analyse micro-
calorimétrique (DSC), compris entre 98 et -99,5°C plus
particulierement compris entre 98,9 et 99,2 ocC qul est
parmi les valeurs les plus importantes jamais mesurées
pour des sorbitols poudre utilisés en compression
directe.

Sans vouloir étre 1lié par une quelcongue théorie,
on peut penser que les caractéristiques physico-chimiques
précédemment citées du sorbitol pulvérulent conforme a
l’1nvention expligquent son excellente aptitude a
l’écoulement. Ces caractéristiqgues concernent en
particulier sa richesse en sorbitol, sa granulométrie
centreée, sa faible hygroscopicité mais également la forme
caractéristique de ses particules. Concernant ce dernier
point, l’observation au microscope électronique a
balayage a faible grossissement (magnitude 50) réveéle gue
le sorbitol pulvérulent conforme A& 1l’invention est
géneralement constitué de particules de formes variables
présentant peu d’arétes, en majorité composées de micro-
particules agglomérées entre elles. A plus fort
grossissement (magnitude 1500), lesdites particules

préesentent a leur surface de nombreuses fines aiguillles

de sorbitol Yy sans orientation particuliére, ce qui est

caractéristique d’une abondante recristallisation en
surface, et de larges zones ayant un aspect plus fondu
dont 1l’'importance relative peut @&tre attribuée aux
varliantes des procédés mis en oeuvre pour leur
fabrication.

Ces dernieres caractéristiques peuvent contribuer a
expliquer l'excellente aptitude a l’"écoulement du

sorbitol pulvérulent conforme & 1l’invention et permettent
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enn tous les cas de le différencier egalement des

sorbitols pulvérulents du commerce.

sorbitol pulvérulent. Le sorbitol pulvérulent conforme a
l"invention se différencie alors aisément -d’un sorbitol
pulveérulent obtenu par simple atomisation, composé de
particules essentiellement sphérigques, ou d'un sorbitol
obtenu par extrusion, comportant des particules
anguleuses en forme d’'amas de fines aiguilles orientdes
dans la méme direction.

Le sorbitol pulvérulent conforme & 1’'invention est
susceptible d’'étre obtenu en procédant & une eétape de
granulation d’un sorbitol poudre par voie humide & 1’aide
d'un liant, puis & une étape de maturation par séchage du
sorbitol granulé ainsi obtenu. Pour obtenir un sorbitol
pulvérulent conforme a l"invention possédant les
caracteristiques fonctionnelles énoncées, la société
Demanderesse a constaté qu’il convenait de choisir comme
sorbitol de départ un sorbitol poudre, pouvant é&tre
obtenu par dragéification, par atomisation, par extrusion
ou par cristallisation dans 1l’eau ou dans un autrre
solvant comme 1l’alcool. La granulométrie dudit sorbitol
poudre de départ ne constitue pas en soi un facteur
limitant pour produire un sorbitol pulvérulent conforme A

l’invention.

100 %, de préférence compris entre 10 et 80 %.

De maniere surprenante et inattendue, la socidté
Demanderesse a constaté que la granulation d‘’un sorbitol
poudre par voie humide a l’aide d’un liant permet de
preéparer avec un haut rendement un produilt conforme a
l’invention sur le plan de son hygroscopicité, de sa
surface specifique, de sa densité, de sa granulométrie et

de son aptitude & 1l'écoulement. En effet, les procédés

- - celgelgeagae o » R A T I T L . . ' - 4 . 'mm%mmbmm" R .
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décrits antérieurement ne permettent pas d’obtenir

1l‘ensemble des caractéristigues souhalteées.

Pour procéder & la granulation, on peut emplover
par exemple un nmélangeur-granulateur continu de type
FLEXOMIX " vertical commercialisé par la société HOSCKAWA
SCHUGI, ou de type CB horizontal commercialisé par la
société LODIGE dans lequel on introduit, wvia un doseur
pondéral, le sorbitol poudre de départ a granuler en
continu et via un doseur volumétrigue, le liant (de l'’eau
ou la solution de sorbitol) en continu. La granulation
peut également s’‘effectuer dans une tour d‘atomisation,
ou dans un granulateur a 1it fluidise.

Dans un premier mode préférentiel de realisation du
procédé de préparation d'un sorbitol pulvérulent c¢onforme
& Jl’invention, on choisit d‘utiliser un mélangeur-
granulateur continu de type FLEXOMIX® vertical HOSOKAWA
SCHUGI. La poudre de sorbitol de départ et le liant sont
trés intimement mélangés dans le mélangeur-granulateur
équipé d‘un axe avec couteaux disposés en pales, et d'un
systéme de  pulvérisation de liquides par  bhuses
d’injection.

Dans un mode préférentiel du procédeé, la bonne
dispersion des <constituants et 1’agglomeération des
particules de 1la poudre de sorbitocl de départ sont
réalisées par agitation a grande vitesse, 1.e. d'une
valeur au moins égale a 1500 tpm, de préférence au moins
égale a 3000 tpm. A la sortie du mélangeur-granulateur,
les granulés formés sont déchargés en continu sur un
séchoir. Le déchargement se fait préférentiellement par
gravité dans le cas dudit granulateur vertical, et par
poussée, via l’axe des <couteaux rotatifs, s1 le
granulateur horizontal est utilisé.

Cette deuxiéme étape de séchage en sortie du
mélangeur-granulateur permet d‘éliminer 1’'eau provenant

du liant et de cristalliser la matiére seche provenant du

liant, dans le cas ou une solution de sorbitol a été mise

*Trade-mark
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€n oeuvre, de maniere a ce que la cristallisation se

produlse apres 1’étape préalable de granulation. Le
séchoir peut étre par exemple un séchoir 2 lit fluidisé
Ou un tambour maturateur rotatif. Le sorbitol pulvérulent
conforme a l‘invention est obtenu apres refroidissement
et eventuellement tamisage. Dans ce cas, les fines
particules peuvent étre directement recyciées en téte de
granulation, et les grosses particules étre broyées et
recyclées en téte de tamisage ou en téte de granulation.
Dans un second mode de réalisation préférentiel du
procede de préparation d‘un sorbitol pulverulent conforme
a l’invention, on choisit de réaliser la granulation du
sorbitol poudre par voie humide en tour d'atomisation. On
introduit alors du sorbitol cristallisé dans Ladite tour

d’'atomisation et on ajoute comme liant de 1’eau ou un

100%, de préférence comprise entre 10 et 80% en poids.

On choisit d’alimenter une tour d'atomisation MSD

(Multi-Stage Dryer) de capacité d'évaporation d'eau de
l'ordre de 350 kg/h avec du sorbitol poudre a un débit
compris entre 400 et 600 kg/h, la granulation se faisant
avec de l’eau comme liant, comme il sera exemplifié ci-
apres.

Au vu des points de fusion des différentes formes
cristallines du sorbitol, la Société Demanderesse a
trouvé qu’'il fallait gérer avec rigueur le suivi des

temperatures de fonctionnement de la tour d’atomisation.

On choisit donc avantageusement de regler la

température de l’'air d'alimentation & une valeur comprise

entre 140 et 145°C, la température des budes & une valeur
comprise entre 70 et 75°C et la temperature du 1lit
statique a une valeur comprise entre 70 et 80°C.

Le sorbitol pulvérulent conforme & 1l’invention peut
avantageusement étre employé, en raison de la qualité de
Ses proprietes fonctionnelles mentionnées plus haut, dans

l'application «comprimés A& sucer»

. R . ol smgsis wwe - vl b et e ¥ Ticetivaee, b4
A e e T R - NCIIFEL LTS SIIITMAY. * A LYo v, I 7 i me et e . 14 = e - 3 1ML Vrd Wik APl Julbpy oy o
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Les comprimés préparés a partir dudit sorbitol

présentent en effet, en plus d’'une compressibilité élevée
qul se tradult par une dureté é&levée pour une faible
densite, une texture 1lisse en bouche. Cette derniere
proprieté organoleptique est particuliérement appréciée
pour la fabrication de tablettes ou de comprimés, car un
caractere «rapeux» pour des comprimés est considéré comme
un caractere non hédonistique par les spécialistes dans
ce domailne.

D"autres caracteristiques et avantages de
l"invention apparalitront & la lecture des exemples qui
suivent. Ils ne sont toutefois donnés ici qu’‘a titre

1llustratif et non limitatif.

EXEMPLE 1

On alimente un mélangeur-granulateur FLEXOMTIX
vertical SCHUGI en continu via un doseur poudre, A un
debit de 500 kg/h, avec un sorbitol poudre fabriqué par
dragéification.

D’autre part, on alimente le mélangeur-granulateur
en continu avec de l‘eau a 60°C et a un débit de 40 1/h,
via une buse de pulvérisation. L'axe rotatif & couteaux
est prealablement réglé & la wvitesse de 3000 tpm. La
poudre granulée humide en sortie du mélangeur-granulateur
tombe en continu, par gravité, dans un séchoir & 1it
fluidisé SCHUGI a deux compartiments.

Dans le premier compartiment, le produit granulé
est seché par de l'air a 120°C, puis il est refroidi par
de l’air a 20°C dans le deuxiéme compartiment. Le prodult
granule, séché et refroidi est ensuite tamisé en continu
sur un tamis rotatif équipé de deux toiles métalligques de
120 et 600 um. Le sorbitol poudre de départ A et le
sorbitol pulvérulent B ainsi obtenu conforme a
l"invention présentent les caractéristiques rassemblées

dans le tableau I suivant.

TR S AL MM DA M TR, M § b A TR i U it S I RNV SO { b iOh WA TGS (ML A W sy Sy gm e s e
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Tableau I

Chaleur de fusion (selon DSC ; J/g) 168
:

2,4
0,5
155
75
120
26

EXEMPLE 2

On alimente un mélangeur-granulateur FLEXOMIX
vertical SCHUGI en continu via un doseur poudre, avec le
sorbitol poudre de départ A, et dans les mémes conditions
que dans l’'exemple 1, mais on alimente ledit mélangeur-
granulateur avec une solution de sorbitol & 70% de
matiere seche comme liant, & un débit de 40 1/h et une
température de 60°C via une buse de pulvérisation.

Les sorbitol pulvérulents C et D conformes a
Ll 1invention, obtenus respectivement avec une température
de l’air de chauffage de 120°C et de 75°C, présentent les

caracteristiques rassemblées dans le tableau II suivant

Tableau II

Richesse en sorbitol (% en poids)

I
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0,55
99,2
175

15

Température de fusion (selon DSC ; ©°C) 98,9

Chaleur de fusion (selon DSC ; J/g) 172

Hygroscopicité (% a 60% ERH) 1,4
Surface speécifique (m'/g)
Densité apparente (g/ml) 0,42

Diametre movyen (um) 192 193

Note d’'ecoulement (valeur/100) 75 74
Compressibilité (N) 120 130
Friabilite (%) 25 22

EXEMPLE 3
On conduit le procédé de la méme maniére que dans
5 l’exemple 1, mais avec un sorbitol poudre de départ de
granulometrie plus fine. Le sorbitol poudre E de départ,
et le sorbitol pulvérulent F conforme & 1‘'invention
presentent les caractéristiques rassemblées dans le

tableau III suivant.

10
Tableau III
[ s T ®
Richesse on SorbItcl 8 enpolds | s | e
Dfemetre moyen W e | s
EXEMPLE 4
15

On conduit le procédé avec le méme sorbitol

RY

poudre de départ Jqul a été mis en cuvre dans 1'exemple

3. Une tour d'atomisation MSD de 350 kg/h de capacitée

e e . : . - gden v VA vl e T Rt b b e tee s s me smmss e .- .
UNITIAG A N R ARl L1 A VB da b e eee s Gy s et i . T AT et e | AL AT AL (NI M IR A b e < LT R PP PR Cavvem s v s 4 mteref e ke o
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d’eévaporation est alimentée avec le sorbitol poudre

(T}
s

raison de 410 kg/h.

La granulation a l’eau est réalisée en pulvérisant
de l'eau a raison de 80 1/h par une buse a 45 bars de
pression.

L’alr de séchage entre & 136°C et ressort a 78°C er

la tempeérature des buées est déterminde a 142°C, le litc

statique en bas de la tour étant refroidi par de 1l’air &
70°C.

En sortie de la tour d'atomisation, le prodult
passe sur un lit fluide vibré ou il est refroidi par de
l’air en 3 zones de température fixées respectivement i
35°C, 20°C et 20°cC.

Le prodult G préesente les caractéristigues

s

rassemblées dans le tableau IV suivant
Tableau IV

Dilametre moven (um)

Compressibilite (N)

EXEMPLE 5

Des produits conformes a 1l’'invention préparés en

appliquant les procédés décrits dans les exemples 1 a 4
sont compares, dans le tableau V suivant, a des sorbitols

pulvérulents connus par ailleurs.
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Tableau V

Produits comparatifs

Produits

conformes a

SORBITOL
décrit dans

Chaleur de fusion (DSC ; J/g)
Hygroscopicité (% a 60% ERH)
Surface spécifique (m'/g) 1- 1,2

:

5 Les sorbitols pulvérulents conformes & l‘'invention

NEOSORB P60W
ROQUETTE

SORBITOL -L

MERCK

A
-

-y

possedent tous, contrairement aux produits de 1’art

antérieur, d’'excellentes propriétés fonctionnelles, 1les
rendant aptes a étre utilisés sans inconvénient comme

excliplents et supports d'additifs non hygroscopigues, en

10 particulier dans les industries alimentaire et
pharmaceutique.
15 EXEMPLE 6.

On évalue par analyse sensorielle 1l’effet du
sorbitol pulvérulent conforme & l’invention relativement
au sorbltol de l’art antérieur sur la texture en bouche

de comprimeés préparés a partir desdits sorbitol. Ce test

20 organoleptique D est effectué de la maniére suivante.
Pour chaque sorbitol pulvérulent, en 1’occurrence
1ci un sorbitol commercialisé par la société MERCK sous

le nom SORBITOL grade L , et un sorbitol conforme &

s TN e s At 1 00000 LS o EEPRRLIUT I A A by e sy A s e =, ey * B L D e & - L2 L S P P IR R spremimee ses gy semy smses om o a,e s s .
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l"invention préparé selon l’exemple 1, on prépare une

serie de comprimés convexes, d'un diamétre de 13 mm,
obtenus sur presse alternative FROGERAIS AM, apres
melange extemporané avec 0,7 % de stéarate de magnésium.
Chaque série est alors évaluée «en aveugle» par un
jury expert de 10 personnes. Ces derniéres ont alors & se
prononcer sur le caractere «lisse en bouche» desdits
comprimes suceés. La synthése des évaluations obtenues
pour chaque type de comprimé fabrigqué & partir du
sorbitol conforme a l’invention permet de les comparer a
ceux preépares avec le sorbitol de l’art antérieur, et ce,

selon la notation suivante

- notation «- - -» : aucune perception texture
«lisse en bouche» , au contraire, caracteére rapeux
prononce,

- notation «+ +» : texture lisse en bouche

nettement perceptible, mais avec une légére sensation de
caractere répeux,

- notation <«+ + +» : texture 1lisse en bouche
percue, sans aucune sensation de caractére répeux.

Les résultats de ces tests relatifs au caractere
hédonigque des comprimés préparés a partir des sorbitols
pulverulents sont repris dans le tableau VI cl-apres, en
fonction des parametres de poids, de densité et de duretéd

des comprimés utilisés.

Tableau VI

Densiteée
(mg/ml)
des comprimés

Poids (mg)
des

Type de sorbitol
utilise

comprimés

conforme a l’'invention

SORBITOL L
N P R B
Sorbitol pulvérulent 651 1,152 161 ++

1T LETATRD U Al Nt PP 40 A Mt e (v de L e E A A e v e - Vi " TR - ARl b e g gy

Dureté (N) Surface lisse

des comprimés en bouche

---------
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On constate que les comprimés fabrigqués avec le

sorbitol pulvérulent conforme & l’invention différent des
comprimés fabriqués avec 1l’autre sorbitol, par le fait
qu’lls présentent simultanément une compressibilité
elevée (dureté élevée pour une faible densité) et une

texture lisse en bouche.

Vo aTru i arey o b s L APETL OISR, PR A/TI™ (pprdepriars 3= Jiy s s seees oy - e e
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REVENDICATIONS
1. Sorbitol pulvérulent, caractérisé en ce qu’1il
présente

- une valeur d’'hygroscopicité, déterminée selon un

O

test A, inférieure & 2 %, le test A consistant a établir la
courbe d’'isotherme de sorption d’eau a 20°C exprimant le
pourcentage de reprise en eau d’un produit pulvérulent

préalablement déshydraté que 1l’on place dans une atmosphére
de teneur en humidité relative variable et a une température
de 20°C et & déterminer 1’'hygroscopicité du produilt
pulvérulent égal au pourcentage de reprise en eau, a 60 3

d’ humidité relative a 1l’équilibre, et

- une surface sgspécifique, déterminée selon la

méthode BET, au moins égale & 2 m?/qg.

2. LLe sorbitol pulvérulent selon la revendication 1,
caractérisé en ce que la valeur d’hygroscopicité, déterminée

selon le test A, est inférieure a 1,7%.

3. Le sorbitol pulvérulent selon la revendication 1

ou 2, caractérisé en ce qu’il présente une surface

spécifique selon la méthode BET, au moins égale a 2,2 m’/g.

4, Le sorbitol pulvérulent selon 1l’une quelconque des

revendications 1 a 3, caractérisé en ce gqu’il présente une

surface spécifique selon la wméthode  BET, supérieure
3 2,5 m‘/g.
5. Le sorbitol pulvérulent selon l’une quelconque des

revendications 1 a 4, caractérisé en ce qu’il présente une

surface spécifique selon la méthode BET comprise entre 2,6

et 4 m?/g.
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6 . Le sorbitol pulvérulent selon 1’une quelconque des
revendications 1 &8 5, caractérisé en ce qu’il présente une

surface spécifique selon la méthode BET comprise entre 2,6

et 3,5 m‘/g.

7. Le sorbitol pulvérulent selon 1l’une quelconque des
revendications 1 &8 6, caractérisé en ce qu’il présente une

valeur d’hygroscopicité comprise entre 0,5 et 1,6%.

8 . Le sorbitol pulvérulent selon 1l’une quelconque des

revendications 1 a8 7, caractérisé en ce qu’il présente une

valeur d’hygroscopicité comprise entre 0,9 et 1,45%.

9. Le sorbitol pulvérulent selon 1l’une quelconqgque des

revendications 1 a 8, caractérisé en ce qu’il présente

- un diametre moyen compris entre 150 et 250um,
- une note d’écoulement d’au moins 70.

10. Le sorbitol pulvérulent selon la revendication 9,

caractérisé en ce qu’il présente une note d’écoulement

comprise entre 70 et 90.

11. Le sorbitol pulvérulent selon la revendication 9,

caractérisé en ce qu’il présente une note d’écoulement

comprise entre 70 et 80.

12. Le sorbitol pulvérulent selon 1’une quelcongue des

revendications 1 a 11, caractérisé en ce gqu’il présente

- une richesse en sorbitol supérieure a 95 %,

- un poilint de fuslion compris entre 98 et 99,5 °C,

et

- une organlisation cristalline dans laquelle

d’abondantes aiguilles fines de sorbitol y sans orilientation
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particuliére se trouvent a la surface de particules de

formes variables, associées a des zones d’aspect plus fondu.

13. Le sorbitol pulvérulent selon la revendication 12,

caractérisé en ce qu’il présente une richesse en sorbitol

Q

5 supérieure a 98 %.

14 . Le sorbitol pulvérulent selon la revendication 12

caractérisé en ce qu’il présente un point de fusion

ou 13,

compris entre 98,9 et 99,2°C.

15. Procédé de préparation du sorbitol pulvérulent
10 selon 1l’une quelconque des revendications 1 a 14,
caractérisé en ce qu’il comprend une étape de granulation

d’un sorbitol poudre par voie humide a l’aide d’un liant et

une étape de maturation, par séchage, du sorbitol granulé

alnsi obtenu.

15 16. Procédé de préparation selon la revendication 15,

caractérisé en ce que 1’étape de granulation est réalisée

dans un mélangeur-granulateur continu.

17. Procédé de préparation selon la revendication 15,

caractérisé en ce que l1l’étape de granulation est réalisée

20 dans une tour d’atomisation.

18. Utilisation du sorbitol pulvérulent selon 1’une

guelconque des revendications 1 & 14 ou obtenu par le

procédé selon 1’une quelconque des revendications 15 a 17 en
tant qgqu’agent édulcorant, agent de texture, excipient ou

25 support d’additif dans des compositions destinées aux

domailnes alimentaire ou pharmaceutique.

19. Utilisation du sorbitol pulvérulent selon 1’une

quelconque des revendications 1 & 14 ou obtenu par le

procédé selon l’une quelconque des revendications 15 a 17,

30 pour la préparation de comprimés.
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