NETZSCH

Proven Excellence.

Ruhrwerkskugelmunhle DecraVita®

Die RUhrwerkskugelmuhlen fur Ihre Pharmaanwendungen
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NETZSCH DeraVima®

Die Ruhrwerkskugelmuhlen fur If

Pharmazeutische Herstellungsprozesse fordern duBerste Sorgfalt und Genauigkeit - von den ersten Laborversu-
chen bis zur Serienfertigung. In dieser streng regulierten Branche sind spezielle Maschinen erforderlich, die in
jeder Stufe eine Produktion nach den Regeln der Good Manufacturing Practice (GMP) ermdéglichen.

NETZSCH versteht und respektiert die besonderen Anforderungen sowie den streng vertraulichen Charakter
pharmazeutischer Anwendungen. Bei der Arbeit mit hochwertigen und teuren Materialien ist kein Raum far
Fehler oder Verluste. Es gelten bestimmte Standards: Sichere, kosteneffektive, reinigungsfreundliche Maschinen,
die zu jeder Zeit reproduzierbare Ergebnisse liefern.

Als weltweit fihrender Anbieter von technologischen Lésungen und Maschinen im Bereich der Fein- und Fein-
stzerkleinerung bietet NETZSCH mal3geschneiderte Ldsungen im Bereich der Arzneimittelentwicklung und
-herstellung. Wir haben Uber 130 Jahre Erfahrung im Spezialmaschinenbau und sind weltweit vertreten. Unsere
Spezialisten im pharmazeutischen Kompetenzzentrum verfligen Uber zusatzliche Erfahrung in den Bereichen
Prifung, Zertifizierung, Validierung und Dokumentation pharmazeutischer Maschinen.

Vorteile der Vermahlung von Wirkstoffen

Uber 90% der seit 1995 zugelassenen Arzneimittel weisen eine schlechte Loslichkeit, eine schlechte Permeabi-
litdt oder beides auf. Mehr als 40% der neu entdeckten Wirkstoffe zeigen ebenfalls eine schlechte oder sehr
schlechte Wasserldslichkeit, was eine ernsthafte Herausforderung fur die erfolgreiche Entwicklung und Vermark-
tung von neuen Medikamenten in der pharmazeutischen Industrie darstellt.

Die meisten New Chemical Entities (NCE) werden fir vorklinische Studien aufgrund der Formulierungshirden
mit schlecht wasserldslichen Medikamenten nicht berlcksichtigt.

Durch die mit der Zerkleinerung verbundenen VergréBerung der Partikeloberflache wird unabhéngig von der Darre-
ichungsform die Losungsgeschwindigkeit und somit die Bioverfligbarkeit der Wirkstoffe zum Teil drastisch erhoht.
Dadurch kommt es zu einer schnelleren Wirkung der Arzneistoffe (API). Aufgrund der héheren Bioverfligbarkeit sind
geringere Mengen API erforderlich, was wiederum zu einem kostengiinstigeren Produkt mit geringeren Risiken und
Nebenwirkungen fir den Patienten flihrt.

NETZSCH arbeitet eng mit Unternehmen der pharmazeutischen Industrie zusammen, um diese Erfahrungen in

pharmazeutischen Produkten umzusetzen. Dabei entstehen gleichermaBen medizinische und wirtschaftliche
Vorteile. ¢ 1 e{




ire Pharmaanwendungen

Nanotechnologie Marktfuhrer & Technologie

Die wegweisende NETZSCH-Mahltechnologie ermdglicht die pharmagerechte Herstellung von Wirkstoffen im
Nanometerbereich. Die RUhrwerksmihlen der DetraVira®-Serie wurden speziell fir die Anspriiche des pharma-
zeutischen Marktes entwickelt.

NETZSCH bietet branchenfihrend Rihrwerkskugelmihlen fir Echtzerkleinerung sowie fiir die Benetzung und
Dispergierung von Wirkstoffpartikeln in Arzneimitteln. Mit dem Mahl- und Dispergiersystem der DettaVira® - Serie
kédnnen reproduzierbar Nanopartikel mit engen PartikelgroBenverteilungen hergestellt werden.

NETZSCH DetraVira® 2000



NETZSCH DeraV/ma®

Technologie

Die von NETZSCH entwickelten Muhlen der DetraVira®- Serie basieren auf der bewahrten Zera®- Mihlentechnologie.
Dank ihrer hohen Energieeffizienz, der hohen Durchsatzraten und der Multi-Passagen- oder Kreisfahrweise kénnen
stabile, homogene Dispersionen in hoher Qualitat bei ausgezeichneter Reproduzierbarkeit hergestellt werden.

Aufgrund dieser Uberlegenen Technologie wird eine GberméaBige Produkterwdrmung vermieden. Das einzigartige
Mahlkorpertrennsystem verhindert Siebverstopfungen am Austrag der Mihle und garantiert einen sicheren Betrieb.

Neben anderen beeindruckenden Eigenschaften bieten die Maschinen der DetaVira®- Serie folgende Vorteile far
pharmazeutische Anwendungen:

= Einzeltankprozess zur Verhinderung von Verunreinigung
= Prazise Temperaturregelung
= Bedienerfreundlichkeit und reinigungsfreundliches Design

NETZSCH Technikum

NETZSCH hat es sich zur Aufgabe gemacht, der Pharmaindustrie optimale
Losungen zu bieten. Fur die Durchfiihrung von Versuchen stehen weltweit
eigene Laboratorien zur Verfligung. Unsere Teams verfligen tber Erfah-
rung mit den branchenspezifischen Anforderungen des pharmazeuti-
schen Marktes, wie z.B.:

= URS (User Requirements Specification)

FS (Functional Specification)

SDS (Software Design Specification)

DQ (Design Qualification Execution Support)

T (Factory Acceptance Test)

MM/SAT (Commissioning and Site Acceptance Test)
= 1Q/0Q (Installation and Operational Qualification)
Unterstitzun bgPQ (Performance Qualification)

nsere Einrichtungen si‘nxrna'th IS 01 zertifiziert und wir arbeiten
Ri ien der FDA, nd allen fir die Pharmaindust-

rie geltend yrdlichen Vorgaben. Alle Maschinen sind entweder




NETZSCH DemaV/ima®

Ruhrwerkskugelmuhlen tir das Labor

Forschung und Entwicklung in kleinen Batches ist ein wichtiger Teil des Prozesses zur Entwicklung neuer
Arzneimittel. Der Markt fordert die Fahigkeit zur Bestatigung der Durchflhrbarkeit von Prozessen, ohne dabei
knappe, teure Materialien zu verschwenden. NETZSCH liefert die Lésung. Die Labormaschinen von NETZSCH sind
ideal fur die Durchfiihrung von Tests, bei denen nur kleinste BatchgréBen bendtigt werden, um aussagekraftige
Testergebnisse bei minimalem Produktverlust innerhalb kurzer Zeit zu erreichen.

Die Laborrihrwerkskugelmthlen von NETZSCH bieten:
= Wiederholbare Ergebnisse - Batch fiir Batch

= Scale-up auf Produktionsmaschinen

= Einfache Reinigung und Sterilisation

DeiraVima® 1

Speziell fur die Entwicklung von Nano-Formulierungen fir Aktive Pharmazeutische Substanzen (API) sind
innovative Strategien und Laborgerate erforderlich, die bereits in der friihen galenischen Entwicklung ein umfan-
greiches Screening mit kleinsten Mengen an verfligbarer Substanz erméglichen.

Die duale Zentrifuge DeraVira® 1 basiert auf der Weiterentwicklung einer klassischen Zentrifuge. Im Unterschied zu
einem herkdmmlichen Zentrifugenrotor ist der Rotor mit zwei Drehtellern ausgestattet. Die Drehteller kdnnen mit unter-
schiedlichen Kunststoffeinsatzen bestlickt werden, die der Aufnahme von ProbengefaBen dienen. Hierfir sind zur Zeit
Einsétze fur 2 ml Twist-Top Vials - das ideale Gefal3 fir die Formulierungsentwicklung im Rahmen der Nanovermahlung
- sowie 10 ml Injektionsflaschchen, 15 ml und 50 ml FalconTubes oder fiir 125 ml Becher standardmaBig verfligbar.

Figenschaften:

= Kleine Ansatzmengen: AnsatzgréBen von 0,1 -1 g API

= Flexibilitat:
= Verschieden groB3e Mahlbehalter
= Mahlkorper biszu 2 mm

= Screening: Bis zu 40 Ansatze kdnnen gleichzeitig gemahlen
werden

= Scale-up: Gleiche Ergebnisse werden auf allen GréBen der
DettaViTa®-Serie erreicht

= Klhlbarer Probenraum

= Aktuell verfliigbares Zubehor: 2 ml Rohrengefal3, 10 ml Injekti-
onsflasche, 125 ml PP-Becher, 15 ml und 50 ml PP-R6hrengefdBe

Finsatzmoglichkeiten:

Nanovermahlung - Herstellungen von Nanosuspensionen
Homogenisation - Herstellung von Liposomen und Emulsionen
Mischen von schwer mischbaren Komponenten, z.B. viskose
Materialien

Beschleunigung und Effektivierung von Mischprozessen




NETZSCH DeraV/ma®

Ruhrwerkskugelmuhlen fur das Labor und T

DettaViTa® 15 - 300

Die NETZSCH-Laborrihrwerkskugelmihlen DetraVira® 15 - 300 arbeiten mit duBerst kleinen Ansatzen, zwischen
50 ml bis 2.000 ml und sind deshalb ideal fir Machbarkeitsstudien. Dabei kénnen Feinheiten von weniger als
200 nm erzielt werden.

Figenschaften:

Mahlsystem mit verbessertem Zentrifugaltrennsystem
far den Einsatz kleiner Mahlkorper von

0,05 mm - 0,8 mm Durchmesser

Einfaches Scale-up moglich

Doppeltwirkende Gleitringdichtung

Sicherer, einfacher und sauberer Betrieb

Antrieb mit variabler Drehzahl Gber Frequenzumrichter
Flexibler Betriebsmodus - geeignet fiir Batch- und
Zirkulationsbetrieb

Vier verschiedene Mahlraumvolumen — 15 ml, 50 ml,
150 ml und 300 ml

Benutzerverwaltung mit Passwortschutz fir
verschiedene Zugriffsebenen

Vollstéandig abspulbarer Maschinenstander (IP 65)
Optionale Mahlraumausfihrungen aus NETZSCH-Ceram
Z, NETZSCH-Ceram C, AlISI 316 L oder NETZSCH-Ceram N
Die bendtigte Dokumentation fur die Validierung wird
mit der Maschine geliefert

NETZSCH DeraVira® 15 - 300

Laborreihe
Technische Daten
DecraVira® 1 DettaVima® 15 DeraVira® 50 DewtaVima® 150 DeraVira® 300

Mahlraumvolumen ml 2-125 15 51 142 286
Antriebsleistung kw 2,2 2,2 2,2 2,2 2,2
Drehzahlbereich min’ - 1000-4200 1000-4200 1000-4200 1000-4200
BatchgroBe (min - max) M 1-100 35*%-150 97*-300 200 - 500 300-2000

Mahlkérperdurchmesser MM 0,05-2,5 0,05-0,5 0,05-0,5 0,05-0,8 0,05-0,8



echnikum

DettaViTa® 600

Die DettaVira® 600 ist eine Maschine fr BatchgréBen von 1 | bis 6 | zur Unterstltzung der klinischen Testphase
oder zur Produktion von Kleinstmengen.

Figenschaften:

= Auswechselbare
Mahlraumausfiihrungen

= Optionale explosionsgeschitzte
Ausflihrung fur die Installation
in Gefahrenbereichen

= SPS-Steuerung mit optionaler
Schnittstelle zur Datenerfassung

= Optionale CIP- und SIP-Funktion

= Mahlsystem erhaltlich mit 100 ml it . w
and 200 ml ‘F‘**—- | = E!L
o it -l /
= ' Il [
- '
Technikum
DetraVima® 600
600
3
1000-4500
1000-6000
0,05-2,0

NETZSCH DeraVira® 600
*im geschlossenen Batchbetrieb



NETZSCH DeraV/ma®

Produktionsmaschinen

DertaViTa® 2000 - 60000

Die Maschinen der Baureihe
DetaVira® erlauben einen Scale-up
von der DettaVita® 300 bis zur Pro-
duktionsgroBe von bis zu 4.000 .

Die Produktionssysteme werden in
zwei Standerversionen angeboten.
Beim flexiblen, mobilen Design
handelt es sich um eine Maschine,
die sich komplett im Prozessraum
i NETZSLCH befindet. Bei der Festinstallation

: i DELTAVITA handelt es sich um ein mehrtei-
liges Maschinenstéanderdesign,
bei dem sich alle mechanischen
Komponenten auBerhalb und nur
die produktberihrten Kompo-
nenten im Prozessraum befinden.

NETZSCH DeraVira® 60000

Tecische Oater
Mahlraumvolumen ml 1600 4000 10000 25000 62000
Antriebsleistung kW 55 15 18/22 37/45 75/90
Drehzahlbereich min® 1200-2500 900-1800  700-1300 550-900 350-700
BatchgroBe (min - max) I 4-50 8-100 20-500 50-2000 120-4000
Mahlkérperdurchmesser  mm 0,1-2,0



Materialien & Oberflachenfinish Figenschaften:

= Edelstahl mit Oberflachenfinish und mittleren Rautiefen von = Voll CIP- und SIP-féhig
Ra=0,4 um = SPS-Steuerung

= Hightech- und hochfeste keramische Materialien fur die metallfreie = Optionale Datenaufzeichnung
Verarbeitung und Prozessrezepturverwaltung
= NETZSCH-Ceram Z = Doppeltwirkende
= NETZSCH-Ceram N Gleitringdichtung
= NETZSCH-Ceram C = Auswahl an

= Alle produktberihrten Teile kdnnen in Abhdngigkeit von der Maschi- Mahlraumwerkstoffen
nengroBe mittels SIP oder Autoklav sterilisiert werden = BatchgréBen von 4 | bis 4000 |

= Elastomere und Schmiermittel in Lebensmittel-/Pharmaqualitat
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NETZSCH DetraVira® 10000 Produktionsmaschine



NET/SCH-Beaps®

NETZSCH-Beaps® - stets die richtige Wah!!

Die Auswahl geeigneter Mahlkérper stellt ein herausragendes Optimierungsmerkmal bei Dispergier-und Nassma-
hlprozessen mit Rihrwerksmuhlen dar. Mit dem Einsatz von NETZSCH-Beans® erzielen Sie optimale Ergebnisse.

= |deal abgestimmte Mahlkdrper fir NETZSCH-RUhrwerkskugelmihlen
Optimale Kombination aus Maschine, Mahlwerkzeug und Anwendung
Optimierung des Prozesses und Steigerung der Leistung

Verbesserung der Energieeffizienz

Weltweiter NETZSCH-Service aus einer Hand

Umfangreiche Prifzertifikate

Keramische Mahlkorper
VitaBeaps Nano® - Yttrium stabilisierte Zirkonoxidmahlkérper

In Bezug auf VerschleiB und Bruchfestigkeit sowie Spherizitdt und Oberflachengite sind
VitaBeaps Nano® die im Moment qualitativ hochwertigsten Mahlkorper, die am Markt erhaltlich
sind. Diese Eigenschaften vermindern die Kontamination von pharmazeutischen Produkten im
Mahlprozess auf ein Mindestmal. VitaBeaps Nano® sind in den GréBen 0,2 mm, 0,3 mm, 0,5 mm,
0,8 mm und 1,0 mm erhaltlich.

VitaBeaps Nano® 0,3 mm REM-Aufnahme
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NETZSCH Service

Technische Hilfe muss schnell kommen und perfekt funktionieren. /U unserem Service—Angebot gehéren
Deshalb bieten wir ein auBergewodhnliches Leistungsspektrum mit
der Sicherheit, dass weltweit hochqualifizierte NETZSCH-Mitarbe-

= Verfahrenstechnische Inbetriebnahme
iter diese Leistungen erbringen. Unsere Spezialisten helfen zuver- = Inspektion
l&ssig und schnell. Wir beraten Sie in lhrer Sprache, wo immer Sie = Wartung
sind. = Umbauten
= Uberholungen
Das NETZSCH-Servicenetz erstreckt sich Gber alle Erdteile. So = Prozessoptimierung
starken wir die Wettbewerbsfahigkeit unserer Kunden, erméo- = Ersatzteile

glichen reibungslose, effiziente Prozesse und sichern eine maxi-
male Maschinenverflgbarkeit.

Unsere weltweit vorhandene Fachkompetenz im Service
gibt lhnen Sicherheit fur Ihre Procluktion




Die NETZSCH-Gruppe ist ein inhabergefiihrtes, international tatiges Techno-

logieunternehmen

mit Hauptsitz in Deutschland. Die Geschéftsbereiche

Analysieren & Prifen, Mahlen & Dispergieren sowie Pumpen & Systeme
stehen fUr individuelle Lésungen auf hochstem Niveau. Mehr als 3.800
Mitarbeiter in 36 Landern und ein weltweites Vertriebs- und Servicenetz
gewahrleisten Kundennahe und kompetenten Service.

Dabei ist unser Leistungsanspruch hoch. Wir versprechen unseren Kunden
Proven Excellence — herausragende Leistungen in allen Bereichen. Dass wir
das kénnen, beweisen wir immer wieder seit 1873.

Proven Excellence.

Geschaftsbereich Mahlen & Dispergieren — weltweit flihrende Mahltechnologie

NETZSCH-Feinmahltechnik | Deutschland NETZSCH Machinery and Instruments | China
NETZSCH Trockenmahltechnik | Deutschland NETZSCH India Grinding & Dispersing | Indien

NETZSCH Vakumix | Deutschland

NETZSCH Tula | Russland

NETZSCH Lohnmabhltechnik | Deutschland NETZSCH Makine Sanayi ve Ticaret | Turkei

NETZSCH Mastermix | GroBbritannien
NETZSCH FRERES | Frankreich
NETZSCH Espafia | Spanien

ECUTEC | Spanien

NETZSCH-Feinmahltechnik GmbH
Sedanstra3e 70

95100 Selb

Deutschland

Tel.: +49 9287 797 0

Fax: +49 9287 797 149
info.nft@netzsch.com
www.grinding.netzsch.com

NETZSCH Korea | Korea
NETZSCH Premier Technologies | USA
NETZSCH Equipamentos de Moagem | Brasilien

NETZSCH Vakumix GmbH

ZeppelinstraBBe 1

28844 Weyhe-Dreye

Deutschland

Tel: 449421849560 “E'I'ZStH®
Fax: +49 421 8 49 56 90

info.nvm@netzsch.com

www.grinding.netzsch.com www.netzsch.com

M&D - DetraVira® - DE - 03/22 - Technische Anderungen vorbehalten.



