Zentiva, a. s. Hlohovec
- vyroba masti a precizne riadenie teploty

Skupina Zentiva vznikla v auguste 2003 spojenim dvoch dspes-

nych a najvi&ich farmaceutickych spolo¢nosti v Ceskej a Sloven-
skej republike, spolo¢nosti Léciva a Slovakofarma.

Vznik prvej a najvicsej slovenskej generickej spolo¢nosti Zentiva,
a. s. Hlohovec (doposial Slovakofarma) sa viaze k roku 1941, ked
vznikla chemicka tovaren Slovenské alkaloidy.

Zentiva je modernd a dynamicka farmaceutickd skupina, ktora sa
$pecializuje na vyvoj, vyrobu a marketing znackovych ekvivalen-
tov. Ma dominantni poziciu na ¢eskom a slovenskom trhu a je
jednym z hlavnych dodavatelov farmaceutik v strednej a vychod-
nej Eurdpe.

Ceska republika, Slovenské republika, Polsko a Ruské federacia
sd najdolezitej$imi trhmi skupiny Zentiva, pricom svoje obchod-
né aktivity tato skupina taktieZ rozvija aj vo viacerych inych kra-
jinich strednej a vychodnej Eurépy.

Vyrobny sortiment obsahuje takmer 270 produktov v cca 500 lie-
kovych formach, ktory kazdy rok rozsiruje o niekolko dalsich vy-
robkov. Svojou ponukou pokryva Sirokd $kalu terapeutickych
oblasti, najmé sa v§ak zameriava na kardiovaskuldrne poruchy, za-
palové stavy, bolesti, infekcie, ochorenia centrdlneho nervového
systému a zazivacieho a mocového tUstrojenstva. Ma tiez Sirokud
ponuku zdravotnickych spotrebitelskych preparatov, volnopre-
dajnych liekov a potravinovych doplnkov.

Zentiva si kladie za ciel neustdle zdokonalovat kvalitu svojich
produktov a sluzieb a vztahov so zakaznikmi. VSetky vyrobné
zavody presli rozsiahlymi zmenami a v sticasnosti su v silade
s Eurdpskou tniou, resp. prekracuji poziadavky Eurépskej tinie
pre oblast farmacie. Integrovany informacny systém a pruzné pla-
novanie vyroby, internet a vyuzivanie e-businessu, CRM a samot-
na webova stranka, to vSetko si kroky smerom k zdokonaleniu
sluzieb zakaznikom prostrednictvom pouzitia modernych komu-
nika¢nych technologii.

V roku 2000 Zentiva ziskala certifikaciu ISO 14001 za zavedenie
systému environmentdlneho manazérstva, takze do nového tisi-
croCia vstdpila ako ekologicky riadend firma. Okrem toho zacala
rozsiahly program na ochranu zivotného prostredia.

Mastiaren

Stcastou vyrobnej jednotky spolo¢nosti Zentiva, a. s. Hlohovec je
mastiaren — stredisko vyroby polotuhych liekovych foriem.
V mastiarni prebieha vyroba dvoch zdkladnych komodit — medi-
cindlnych (masti a gélov) a volnopredajnych pripravkov (kozme-
tiky). Kozmetika ma v rdmci celkovej vyroby v mastiarni majo-
ritné zastipenie (60 — 70 %). V pripade kozmetiky ide aj
o velkoobjemové vyroby, ktoré si vyzaduju sofistikované riadenie.
Jednou z podmienok vyroby je dodrzat prisne kritérid spravnej
vyrobnej praxe vo farmdcii a dosledne sa pridrziavat predpisa-
nych receptir. Dennd produkcia mastiarne sa pohybuje na trov-
ni 12 ton. Ro¢ne sa produkuje 1 200 az 1 800 ton.

Technologia vyroby v mastiarni

Produkcia v mastiarni, vratane volnopredajnych pripravkov, sa
realizuje za podmienok farmaceutickej vyroby, vdaka ¢omu spifia
najprisnejsie kritérid vo svojej kategorii. Vyrobny systém sa skla-
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da z niekolkych zakladnych zloziek a tvori celok, z ktorého ne-
mozno vyzdvihnut len technologicku cast. Svoje nezastupitelné
miesto maju pracovnici, suroviny, zariadenia, prostredie a pra-
covny postup. Kazdd opericia je zdokumentovand a priebezne
kontrolovana na vsetkych kritickych miestach. Zavere¢né hodno-
tenie je podporené findlnymi kontrolami. Prislusnd dokumenta-
cia sa archivuje spolu so vzorkami danej vyrobnej davky.

Vyvoj systémov v mastiarni

Prvé kozmetické pripravky mastiarne boli vyrabané v 70-tych ro-
koch. Tomu zodpovedala aj technologicka uroven. V priebehu ro-
kov sa neustale zlepSoval technologicky a technicky potencial.
Spolo¢nost presla ispesnym auditom Statnymi autoritami, odbor-
nymi a profesijnymi skupinami. Posledné zmeny boli v roku 2003
v oblasti pripravy jednotlivych fiaz vyroby. Predchidzala im v ro-
ku 2000 rozsahom najvicsia rekonstrukcia ukoncéend instalaciou
a spustenim prvych robotizovanych pracovisk vo farmaceutickom
priemysle na Slovensku.

S : :
Ukladanie naplnenych tib do skupinového balenia
robotom Kuka (KR15/2) — ¢ast adjustacia

Technologia vyroby

V prvej faze vyroby prebieha priprava oleofizy a hydrofazy.
Do kotla sa ddvkujt v presnych mnozstvach oleofilné latky ako sd
vazeliny, parafiny, vosky a pomocné latky. Tie sa pri predpisanych
teplotich a v stanovenych casovych intervaloch tepelne spracuju
(kazdy produkt mé svoje parametre — napr. univerzalna Indulona
ma jednu hodinu pri teplote 100 °C). Tieto kotly sa pocas posled-
nej modernizacie v roku 2003 vymienali za nové. Disponuju nie-
kolkymi snimacimi a regula¢nymi prvkami. Ich dlohou je snimat
a sledovat teplotu, ¢as, ota¢ky a Cistenie. Kazdé pracovisko pri-
pravy oleofazy aj hydrofizy ma osobitny obsluzny panel, ktory
umoznuje nastavit zdkladné parametre spracovania surovin (te-
ploty, Casy, ovladanie ventilov). Vybrané vyrobné parametre si
spracované a v podobe tlaceného protokolu tvoria prilohu sprie-
vodnej dokumentécie vyroby — operacnych listov. Riadenie pri-
pravy oleofazy v Styroch kotloch je v rézii systému Simatic S7
od spolo¢nosti Siemens. Technologické celky zabezpecdila prazska
spolo¢nost PHARSERVICE.
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Prvky M a R a produktovody pre kotly K1 az K4

Oleofilné latky sa po tepelnom spracovani preCerpaji pri pozado-
vanej teplote do vyrobného zariadenia v druhej fize vyroby. Ka-
pacita najvéicsieho kotla je pét ton masti za jednu osemhodinova
zmenu. Kone¢nymi produktmi vo vetve s tymto kotlom si zname
krémy Indulona universal alebo Indulona nechtikova a Dezin-
fekéna indulona. Dalii kotol je sticastou v§robného retazca dvoch
noviniek v produktovom portfliu Zentivy, vysokokvalitnych
osetrujicich krémov Indulona Night a Day. Treti kotol pripravu-
je suroviny na vyrobu zubnych past a gélov. Posledny kotol plni
dolezitd funkciu vo vyrobe medicindlnych masti.

Prva faza vyroby zahfna aj pripravu Cistenej vody (hydrofaza),
ktord prichddza zohriaté na stanovend teplotu a v presnom mnoz-
stve k prislusnému zariadeniu druhej fiazy. MnoZstvo vody sa
davkuje pomocou tenzometrickych vah BIZERBA. Po vykonani
prislusnych operacii sa vytvaraju protokoly v papierovej aj elek-
tronickej forme.

Druha faza - homogenizacia

Oleoféza spolu s hydrofiazou sa dopravuji do homogeniza¢nych
zariadeni. Cistend voda sa miesa s u¢innou latkou (napr. kalcium)
a takto vzniknuty roztok pridi do oleofdzy, kde prebiecha emulga-
cia a homogenizacia. KIi¢ovi dlohu opitovne zohravaji teploty,
Casy a podmienky mieSania, ktoré sa navySe snimaji a zapisuji
—aj pre moznost spitnej kontroly kvality vyroby, napr. Staitnou
autoritou Statnym dstavom kontroly lie¢iv. V operaénych listoch
sa uvadzajui vSetky pozadované parametre vyroby. Operator do-
plia dosiahnuté hodnoty pre kontrolu dodrZania vietkych pred-
pisanych podmienok.

Vo faze vyroby je zdverecnou etapou procesu chladenie na poza-
dovant teplotu. Z homogenizaénych zariadeni sa vysledny pro-
dukt precerpava do zasobnikov a odtial dalej na linku plnenia.

Tretia faza - plnenie

V poslednej faze vyroby sa findlny produkt plni na automatickych
linkdch do tib. Vo vetve vyroby krémovej rady Indulona sa
na plnenie vyuziva roboticky systém. Dodavku plniacich liniek
zverili v zdvode v Hlohovci nemeckej firme IWKA, ktora vybavi-
la pracovisko komplexnymi zariadeniami na kIG¢, aj s integrova-
nymi riadiacimi systémami. Z liniek plnenia pokracuju tuby
vo forme, v akej ich poznaju aj bezni spotrebitelia, na pracovisko
balenia do karténovych skatul. Tato zdverec¢na Cast vyroby je vy-
soko automatizovand. Linky si vybavené zariadeniami od firmy

[ AT&P journal 8/2005

Ovladanie homogeniza¢ného zariadenia

IWKA a robotmi KR 15/2 od svetoznimej spolocnosti KUKA,
ktoré ukladaja tuby do $katule. Dopravniky ich nasledne postva-
ju na vystup, kde sa formuji do hromadného obalu. Pred paleto-
vanim prechddza kazdé balenie kontrolou stanovenej hmotnosti
cez dynamicé vahy Garvens S2 od spolo¢nosti METTLER TO-
LEDO. Balenie s hmotnostou, ktord nezodpovedd predpisanej
tolerancii, je vyradené z dalSieho spracovania.

Na riadenie celej aplikicie dohliada Simatic S5 od nemeckého
koncernu Siemens. Na sledovanie chodu a programovanie robota
slizi ovladaci panel. Nastavenie formatu, resp. konfiguracia linky
na pozadovanu velkost balenej tuby sa uskutoctiuje cez Standard-
ny osobny pocitac. V pripade zmeny sortimentu sa musi robot
uéenim prisposobit novym rozmerom tuib, aby nedoslo pri jeho
¢innosti k chybam vyplyvajicim z nepresného uchopovania.
S osobnym pocitacom su spojené cez sériovi linku RS232 tlaciar-
ne SATO, ktorych tdlohou je tla¢ prislusnych etikiet, nalepova-
nych pomocou aplikitora na findlne balenie. Zadédvanie etikiet sa
realizuje prostrednictvom programu CodeSoft.

Systém kontroly Argus

Pri baleni pripravkov vkladanych osobitne do $katuliek s priba-
lovymi letdkmi (medicindlne masti) sa priebezne vykonava kon-
trola priradenia spravnych $katuliek a letdkov k danému priprav-
ku prostrednictvom systému Argus spoloc¢nosti LEATUS. Ten
svojou centralnou jednotkou vyhodnocuje nasnimané ¢iarové ko-
dy na $katulke aj letdku. Aktudlny systém Argus 6012 je v Zentive
Hlohovec Cerstvym prirastkom, inStalovali ho a zaviedli do vyro-
by minuly rok. Nahradil predchddzajtici model Argus 3C pouzi-
vajuci analégové hlavy.

Cistiaci a sanitaény systém

Vyznamni tlohu zohrava v procese vyroby Cistiaci a sanitaény
systém, prostrednictvom ktorého sa pred prechodom na vyrobu
iného produktu ocistia vyrobné zariadenia a desiatky metrov po-
trubi. Ucelom &istenia je predist krizovej kontamindcii — aby sa
predchadzajici produkt neocitol pri vyrobe dalsiecho produktu
podla inej receptiry. Samotné Cistenie sa sklada z niekolkych kro-

kov: z preparenia, z preplachu vodou, roztokom a cirkulaciou,
z oplachu ¢istenou vodou a zo sterilizicie roztokom alebo parou.
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Ovladaci panel TECO ID-08 a ¢ast zariadenia sanitacie

Proces ¢istenia trva maximalne $tyri hodiny. Technologické zaria-
denia dodala spolo¢nost NIKRO, riadiace prvky su od firmy TE-
CO (programovatelny automat NS 950, ovladaci panel ID-08).

Tvorba protokolov

Priebeh vyroby sa zaznamenava do operac¢nych listov, ktoré st
vo forme papierovej (vypliianie operdtorom) aj elektronickej
(zapis udajov na server). Papierovd podoba operacného listu sa
archivuje predpisand dobu desat rokov. Evidujt sa doleZité para-
metre celého procesu vyroby. Technologickym zariadenim sa za-
znamenava kontrola prostredia, surovin a kazda vykonana opera-
cia vo vyrobnej faze. V budicnosti sa uvazuje o zavedeni systému
zaznamenavajicom procesné technologické data, ku ktorym budd
mat pristup autorizovani pracovnici podniku.

Podnikovy informacny systém

Vyrobné receptiry sa ukladaji do celopodnikového informacné-
ho systému SAP R3. Systém je jednotny s vyrobnou jednotkou

v Prahe. Sleduje proces od potrieb predaja, stavu skladovych za-
sob, planu vyroby aZ po okamzité hodnoty vSetkych délezitych
stupnov riadenia celej spolo¢nosti.

Vyznamné investi¢né akcie
blizkej budicnosti

Okrem uz spomenutych modernizécii spolo¢nost Zentiva v roku
2004 tuspesne spustila iplne novd technolégiu vyroby mékkych
zelatinovych kapsil pre vitaminy v tekutej forme. Prebieha roz-
siahla rekonstrukcia a modernizacia vyroby farmaceutickych sub-
stancii. V oblasti pevnych liekovych foriem sa pripravuje tplne
nova vyroba. V mastiarni sa pripravuje projekt pre modernizaciu
Cistiaceho a sanita¢ného systému. VSetky investicné akcie mali
velky prinos aj z hladiska environmentalnej stranky.

Zentiva, a. s. Hlohovec, ktora je sicastou skupiny Zentiva, patri k
vyznamnym slovenskym podnikom i v regidne strednej a vy-
chodnej Eurépy. Vdaci za to svojmu predmetu ¢innosti, vyrobe
farmaceutik $irokého spektra, ktoré hraju dolezitd tlohu v Zivote
kazdého jednotlivca. Vyroba v slovenskom zivode prebieha
za najprisnej$ich podmienok urcenych pre farmaceuticky prie-
mysel a spifia ich dokonca aj v prevadzkach, kde sa to nevyzaduje,
ako je napriklad produkcia volnopredajnych vyrobkov v mastiar-
ni. V§robné technoldgie podliehaji kontinudlnej modernizécii
zdbraziujtcej vysoki kvalitu bohatého sortimentu produktov.

Na zdver by sme sa chceli podakovat Ing. Petrovi Micutkovi, Ing.
Miroslavovi Strigincovi a PharmDr. Antonit Bérovej, mimochodom
autorke receptiiry oblitbeného krému nechtikovd Indulona, za ochotu,
Cas a odborny vyklad pri sprevddzani po jednotlivych prevddzkach
mastiarne.

Branislav Blozon
Anton Gérer
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