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SAZETAK

Sarzna kristalizacija jedan je od najvaznijih toplinsko-separacijskih procesa kojim se ostvaruje

visoka ¢istoca u proizvodnji specijalnih kemikalija, hrane i farmaceutskih proizvoda.

U svrhu poboljSavanja vodenja procesa kristalizacije djelatne tvari, izraden je program koji na
primjeru kalijevog sulfata izraGunava temperaturni profil koji, $to je bolje moguce, ispunjava
funkciju cilja kojom se definira omjer veli¢ina kristala nastalih nukleacijom i onih dodanih
cijepljenjem (na kraju procesa). Taj program primjenjuje se za simuliranje i razvoj

laboratorijskog sustava za vodenje Sarzne kristalizacije hladenjem.

Izvedeni algoritam primjenjuje model momenta za kontinuiranu procjenu prosjeéne dimenzije
I koli¢ine nastalih kristala rjeSavanjem sustava obi¢nih diferencijalnih jednadzbi. Program uz
temperaturni profil racuna i koncentraciju otopine, relativno prezasi¢enje i karakteristi¢ne

veli¢ine vezane uz dimenzije kristala tijekom odvijanja procesa.

Rjesenja dobivena ovim programom ukazuju na njegovu primjenjivost za vodenje kristalizacije

djelatnih tvari.

Kljucéne rijeci

kristalizacija, djelatna tvar, model momenta, raspodjela veli¢ina Cestica, simulacija,

temperaturni profil



ABSTRACT

Batch crystallization is one of the most important heat-separation processes that achieve high

purity in the production of special chemicals, food and pharmaceutical products.

In order to improve the control of the crystallization process of active pharmaceutical
ingredients, a program was created that using the example of potassium sulfate, calculates a
temperature profile that fulfills the objective function defined with the ratio of size of crystals
formed by nucleation and those formed by seeding (at the end of the process). This program is
used to simulate and develop a laboratory system for conducting batch crystallization by

cooling.

The derived algorithm applies the method of moments for continuous estimation of the average
dimensions and amount of formed crystals by solving a system of ordinary differential
equations. The program calculates the temperature profile alongside of the solution
concentration, relative supersaturation and characteristic sizes related to the crystal dimensions

during the process.

The solutions obtained by this program indicate its applicability for guiding the crystallization

of active pharmaceutical ingredients.

Keywords

crystallization, active pharmaceutical ingredient, method of moments, particle size distribution,

simulation, temperature profile
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1 UVOD

Sarzna kristalizacija jedan je od najvaznijih toplinsko-separacijskih procesa kojim se ostvaruje
visoka Cisto¢a u proizvodnji specijalnih kemikalija, hrane i farmaceutskih proizvoda. [1]
Tipi¢ni proces kristalizacije razvija se kako bi se odrzavala Cistoca, veli¢ina i oblik kristala, kao
i koli¢ina iskristalizirane tvari. [2] Stoga je vazno optimizirati radne uvjete procesa kristalizacije
kako bi se proizveli kristali Zeljenih svojstava. Time se smanjuju i troskovi provedbe procesa

koji slijede iza kristalizacije kao $to su filtracija i tabletiranje. [3]

U novije vrijeme optimizacija $arznih procesa kristalizacije dobiva sve viSe pozornosti kako bi
se odredio optimalni radni profil za postizanje §to vecée kvalitete finalnog proizvoda. Taj zadatak
nije nimalo jednostavan jer matematicki dobiven optimalni temperaturni profil hladenja ne
odgovara optimalnom u realnom procesu zbog nelinearnog vladanja procesa, nemoguénosti

mjerenja svih stanja, vremenskoj zadrSci pri mjerenju, itd. [1]

Kao dobro polaziste za rjeSavanje ovog problema je odredivanje temperaturnog profila koji
dovodi do Zeljene zavrsne distribucije veli¢ina Cestica. Zbog ogranic¢enja tijekom provedbe
eksperimenta potrebnih za odredivanje parametara za optimalno vodenje Sarzne kristalizacije,

simulacija i optimizacija procesa pomazu pri odredivanju tih parametara. [4]

U ovom radu je prikazan program koji omogucuje provedbu upravo jedne takve simulacije.
Programom se simulira proces kristalizacije kalijevog sulfata i ujedno se odreduje optimalni
temperaturni profil za provedbu kristalizacije hladenjem, kojim se ostvaruje Zeljeni omjer
veli¢ina kristala dobivenih rastom kristala nastalih nukleacijom i kristala cjepiva. Svrha
programa je stvaranje univerzalne optimizacijske podloge primjenjive na raznim djelatnim

tvarima.



2 TEORISKI DIO

2.1 Kristalizacija

Kristalizacija je vazan proces separacije kojim se otopljenu tvar odvaja iz otopine. Kristalizacija
je takoder proces stvaranja Cestica, pri cemu se molekule u otopini ili pari pretvaraju u ¢vrstu
fazu pravilne resetkaste strukture. Kristalizacija se primjenjuje u proizvodnji kristalnih
materijala 1 tvari za elektronicke uredaje, za zdravstvenu njegu i Siroku paletu posebnih
primjena. Danas se ogromna koli¢ina raznolikih proizvoda dobiva kristalizacijom, a
primjenjuje se otprilike u polovici proizvodnje moderne kemijske industrije. U proizvodnim
procesima organskih finih kemikalija, a posebno u onima farmaceutske industrije, procesi
kristalizacije se uglavnom odvijaju u seriji procesa kristalizacije hladenjem. Buduci da je ishod
procesa Sarzne kristalizacije suspenzija koja sadrzi i mati¢nu kapljevinu i kristale proizvoda,
prvi korak nakon kristalizacije obi¢no je odvajanje ¢vrste i Kapljevite faze. Dakle, jedini¢na
operacija kristalizacije je samo jedan dio postupka obrade. Ove bi sustave trebalo projektirati i
optimizirati kao cjelinu — problemi otkriveni u jednom dijelu postrojenja (npr. slabo filtriranje)
mogu imati uzrok u prethodnom koraku procesa (neadekvatna regulacija procesa kristalizacije).
Regulative za fizikalne karakteristike kristalnih materijala obi¢no su strogo unaprijed odredene,
zbog Cega je proces Kkristalizacije potrebno pazljivo voditi kako bi se ostvarile potrebne
karakteristike proizvoda. Tipi¢ni primjeri ovih svojstava su raspodjela veli¢ine kristala, oblik 1
Cisto¢a kristala, a kljucni ¢imbenik, posebice u procesima kristalizacije farmaceutskih

proizvoda, moze biti odrzavanje stabilnosti kristala. [5]

2.2 Termodinamika procesa

Kristalizacija se moze definirati kao operacija promjene faze, tijekom koje se skupina
nasumic¢no organiziranih molekula, iona ili atoma u kapljevini spajaju formirajuci uredenu
¢vrstu strukturu zvanu kristal. Stvaranje kristala uvijek se odvija u nestabilnim otopinama 1
inducira se prirodnom tendencijom otopina da postignu ravnotezno stanje. Dakle, stvarna
pokretacka snaga kristalizacije je razlika izmedu kemijskog potencijala otopljene tvari u
kapljevitoj i u ¢vrstoj fazi. Zbog €injenica da apsolutni kemijski potencijal nije lako izmjeriti,
pokretacka snaga kristalizacija se obi¢no izrazava kao koncentracija otopljene tvari koja je veca
od njezine ravnotezne koncentracije, tj. topljivosti. Ta koncentracija uobiCajeno se naziva

prezasic¢enost i izrazava se kao:



Ac =c — ¢ @

gdje je c koncentracija otopine, Cs je koncentracija zasi¢enja, a AC je pokretacka snaga

prezasi¢enja. Alternativno, pokretacka snaga se moze prikazati kao relativno prezasicenje:

_ C—Cs(T)
TCs(T)

()

Kristali se mogu radati i rasti samo u prezasi¢enim otopinama i stoga je stvaranje prezasi¢enja
preduvjet za sve procese kristalizacije. Ovisno 0 metodi stvaranja prezasi¢enog okruzenja,
tehnike kristalizacije dijele se na kristalizaciju hladenjem, Kkristalizaciju isparavanjem,
kristalizaciju zamrzavanjem, reakcijsku Kkristalizaciju (tj. precipitaciju) i Kristalizacija u
vakuumu. Odabir najprikladnije tehnike kristalizacije ovisi uglavhom o faznom dijagramu

razmatrane otopine i o potrebnom prinosu. [5]

Nestabilno podrucje

Spontana nukleacija

Krivulja prezasicenosti

Stabilno podruéje

Slika 1. Fazni dijagram [6]

Kada se topljivost tvari koja kristalizira znatno povecéa s temperaturom, Kristalizacija hladenjem
je vjerojatno najprikladnija metoda i tada se dobar prinos kristala moze posti¢i umjerenim
padom temperature. Topljivost tvari predstavlja ravnoteZznu koncentraciju zasi¢enja tvari u

okolini specificirane otopine. Ako je koncentracija tvari u otopini niza od njezine topljivosti,
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svi kristali koji postoje u otopini ¢e se otopiti. Kada se otopina ohladi, topljivost se u vecini
slu¢ajeva smanjuje, a otopina na kraju postaje prezasi¢ena jer koli¢ina otopljene tvar u otopini
postaje veca od njezine vrijednosti zasi¢enja. Krivulja topljivosti je stoga najvaznija za
projektiranje i regulaciju procesa kristalizacije hladenjem. Teorijsko predvidanje topljivosti za

vecéinu sustava jos$ je uvijek nepouzdano i zato se krivulje topljivosti odreduju eksperimentalno.

[5]

Kada se zasi¢ena otopina ohladi, u otopini se formira ¢vrsta kristalna faza dvama razli¢itim
mehanizmima - nukleacijom i rastom kristala. Nukleacijom se iz prezasi¢ene homogene otopine
pojavljuje nova ¢vrsta faza, a obi¢no se javlja pri prili¢no visokoj razini prezasi¢enosti. Rast
kristala se, s druge strane, odnosi na Sirenje postojecih jezgri u veée kristale, a moze se pojaviti
1 nastaviti na znatno niZim razinama prezasi¢enja od nukleacije. Ova dva procesa mogu se
smatrati konkurentima u procesu Kristalizacije, budu¢i da oba trose dostupnu masu otopljene
tvari. [5]

2.3 Sarina kristalizacija

Procesi kristalizacije hladenjem mogu se provoditi kontinuirano ili $arzno. Kad je obim
proizvodnje relativno nizak, kao §to je proizvodnja specijalnih kemikalija i farmaceutskih
proizvoda, u pravilu se primjenjuju sarzni kristalizatori. Kristalizatori za $arzno hladenje obi¢no
su relativno jednostavne posude koje su hladene vanjskim plastom ili hladnjakom ugradenim
unutar Kristalizatora. Kako bi se osigurala ravnomjerna raspodjela temperature i koncentracije
svih komponenti u razli¢itim dijelovima posude i sprijedila sedimentacija kristala, uvijek je
potrebna neka vrsta mijesala. Opcenito, Sarzni kristalizatori su fleksibilniji i zahtijevaju manje
kapitalnih ulaganja od kontinuiranih jedinica, ali glavni njihov nedostatak je ostvarivanje

ponovljivosti u radu. [5]

Kada se razmatra SarZzni proces, kristalizacija se ¢esto provodi u viSenamjenskim reaktorima
dizajniranim da se koriste za proizvodnju velikog broja razli¢itih tvari. Osim toga, ista posuda
se Cesto primjenjuje kao reaktor, kristalizator, mijesalo, itd. pa se stoga geometrija kristalizatora
samo rijetko moze prilagoditi za odredeni proizvod. To je razlog zasto se Sarzni procesi
kristalizacije obi¢no reguliraju promjenom radnih uvjeta kristalizatora. Uvjeti rada definirani
su vremenom provedbe procesa, profilom hladenja, sastavom otapala, vrstom i koli¢inom
kristala cjepiva, kao i mijeSanjem tijekom kristalizacije. Optimizacija uvjeta kristalizacije
4



prvenstveno ima za cilj odrzavati razinu prezasi¢enosti tijekom cijelog procesa jer je
prezasi¢enost najvaznija varijabla koja utjece na svojstva proizvedenih kristala. Kako bi se
proizveli kristali Zeljenih svojstva, obi¢no se izbjegava prekomjerna nukleacija kako bi se
povecao rast kristala i da bi se veéina otopljene tvari nakupila na povrS§inama malog broja
kristala. To znaci da se razina prezasi¢enosti treba odrzavati na relativno niskoj razini tijekom

cijelog procesa kristalizacije. [5]

MUESALO
POMOCNA

W
KOMPONENTA

\ TERMOMETAR
N ]

REAKTOR

VODENA
KUPEU

Slika 2. Shema jednostavnog $arznog Kristalizatora [7]
2.3.1 Hladenje u Sarznoj kristalizaciji

U kristalizaciji hladenjem, zasi¢ena otopina se hladi $to uzrokuje prezasi¢enje i nukleaciju. U
najjednostavnijem slucaju otopini se dopusti da se prirodno ohladi. Tada je brzina hladenja veca
na pocetku procesa i sporija na kraju. Cesée se primjenjuje programirana promjena temperature.
Brzina hladenja moze se prilagoditi da bude konstantna tijekom cijelog procesa ili se moze
mijenjati po prethodno odredenom profilu hladenja. Time Se prezasi¢enost otopine odrzava na
konstantnoj razini tijekom cijelog procesa. Op¢i oblici razlicitih rashladnih profila kojima se

moze utjecati na razinu prezasicenosti prikazani su na slici 3. [5]



T, °C

Kontrolirano hladenje

Prirodno hladenje

£, min

Slika 3. Op¢i oblici profila hladenja [8]
2.4 Nukleacija i rast kristala

Proces u kojem se iz homogene otopine stvara nova ¢vrsta faza opcenito se naziva nukleacijom.
Postoji nekoliko razli¢itih mehanizama nukleacije, a oni se mogu grubo podijeliti u dvije glavne
kategorije, odnosno primarnu i sekundarnu nukleaciju. Primarna nukleacija se odnosi na proces
u kojem jezgre kristala nastaju bez prisutnosti ¢vrstog kristalnog materijala, dok sekundarna
nukleacija nastupa uslijed prisutnosti kristala u otopini. Primarna nukleacija obi¢no zahtijeva
prili¢no visoku razinu prezasi¢enosti, stoga se javlja uglavnom samo tijekom kristalizacije bez

cijepljenja.

Fenomen gdje je formiranje nukleusa inducirano prisutno$c¢u kristala kristalizirajuée tvari
nazivamo sekundarnom nukleacijom. Postoji vise mehanizama kojima se odvija sekundarna
nukleacija, no grubo se mogu svesti na nukleaciju troSenjem i povrsinsku nukleaciju. Nukleacija
troSenjem rezultira formiranjem nukleusa usred medusobnog sudara kristala ili sudara kristala
0 stjenku i mijesalo, dok povrsinska nukleacija predstavlja formiranje nukleusa na povrsini
kristala prisutnih u otopini ili u njihovoj neposrednoj blizini, a ovisi o0 razini prezasicenosti.
Sekundarna nukleacija opéenito se odvija pri mnogo nizim prezasi¢enjima od primarne

nukleacije, Sto implicira da ¢e se najvjerojatnije dogoditi odmah nakon §to su se prvi kristali

6



pojavili u homogenoj otopini primarnim procesom nukleacije. Pojava sekundarne nukleacije
postavlja odredena ogranic¢enja distribuciji veli¢ine kristala koja se moze postic¢i kontroliranom
kristalizacijom jer stvara nove kristalne povrSine na koje se raspoloziva masa otopljenog

materijala moze vezati. [5]

Cim nukleacijom u prezasi¢enoj otopini nastane kristal koji svojom veli¢inom premasuje
kriticnu veli¢inu, taj kristal poCinje rasti. Sposobnost povrSine za hvatanje pristiglih jedinica
rasta 1 njihovo integriranje u kristalnu resetku ovisi, izmedu ostalog, o snazi i broju interakcija
koje se mogu formirati izmedu povrSine i gradivne jedinice. Dakle, rast kristala je difuzni i
integracijski proces koji se odvija prvo transportom gradivnih jedinica do povrSine kristala
difuzijom, a zatim vezanjem na povrSinu. Cijeli proces mogué je jedino uz prisutnost

prezasic¢enja kao pokretacke sile. [5]
2.5 Cijepljenje

Cijepljenje kristalima je proces dodavanja homogenih ili heterogenih kristala u kristalizirajuéu
otopinu za stvaranje viSe jezgri kristala i/ili za ubrzavanje njihovog rasta. Cijepljenje se
pokazalo kao jedan od najvaznijih koraka u optimizaciji procesa kristalizacije. Ono omogucuje
ucinkovito odvajanje nukleacije i rasta kristala tijekom procesa kristalizacije velikih razmjera.
Time se izbjegava teret upravljanja nukleacije u operacijama velikih razmjera i postavljaju
optimalni uvjeti za rast kristala, ¢ime se regulira veli¢ina (distribucija) i oblik kristala. Neki od
kritiénih parametara kod cijepljenja ukljucuju koli¢inu cjepiva, temperaturni profil
kristalizacije, veli¢inu i oblik cjepiva, povrsinu i poroznost cjepiva te njegov kemijski sastav.
Koli¢ina cjepiva oznacava koli¢inu koja se mora dodati otopini za kristalizaciju da bi se
postigao Zeljeni rezultat. Ona se moZe izraziti kao masa ili povrSina, a odreduje raspoloZivu
povrSinu za rast kristala 1 time regulira stopu potroSnje prezasi¢enja tijekom kristalizacije.
Opcenito, za postizanje manjih veli¢ina kristala, koristit ¢e se veliki broj malih kristala cjepiva,
a ako su potrebni kristali vece veli¢ine, koristit ¢e se mali broj vecih kristala. To bi osiguralo
brzu potrosnju prezasi¢enja i brze eksperimente kristalizacije. Medutim, Zeljeni rezultati u
profilu prezasi¢enja i raspodjeli veli¢ine proizvoda mogu se posti¢i samo reguliranjem profila

hladenja uz planirano cijepljenje. [9]



2.6 Oblik i raspodjela veliCina kristala

Raspodjela veli¢ine kristala i oblik kristala vazni su pokazatelji kvalitete kristalnog proizvoda
i obi¢no imaju znacajan u¢inak na daljnju obradu, npr. za odvajanje ¢vrstog i kapljevitog. Vece
Cestice se brze odvajaju od kapljevine od finih, a manje su sklone stvaranju prasSine i brze se
otapaju. Dimenzije Cestica izrazene su karakteristicnim duljinama veli€ine izrazene u
mikrometrima. Nepravilne Cestice karakteriziraju se uglavnom maksimalnom ili srednjom
duljinom, no zbog posebnosti i jednostavnosti sfere, karakteristike nesferi¢nih Gestica Cesto se
usporeduju s veli¢inom ekvivalentne sfere koja ima zajednicke karakteristike s kristalom, kao

Sto su povrsina ili volumen, $to je takoder jedan od nacina za prikazivanje veli¢ine kristala. [5]

Raspodjela veli¢ine ima za cilj predstaviti broj Cestica unutar svakog raspona veli¢ine.
Raspodjela veli¢ine kristala obicno se daje kao brojcana ili masena raspodjela. Broj¢ana
raspodjela izravnije je povezana s fizikom nukleacije i metodama odredivanja raspodjele
veli¢ine Cestica pri cemu se Cestice ispituju jedna po jedna, dok je masena raspodjela prikladnija
u industriji i pri odredivanju raspodjele veli¢ine prosijavanjem. Za prikaz funkcije gustoce
raspodjele veli¢ina kristala uzimaju se razli¢ite matemati¢ke funkcije, medutim, ne postoji
funkcionalni oblik raspodjele veli¢ina koji ima opéu primjenjivost na procese kristalizacije.
Ovisno o procesu i stanju procesa distribucija veli¢ina moze znatno varirati. Klasi¢na normalna
raspodjela se obi¢no ne koristi jer je njen raspon od minusa do plus beskonacno, medutim,
negativni dio se moze jednostavno zanemariti te tada ta raspodjela poprima smisao i

funkcionalnost u daljnjim prorac¢unima. [10]

alx,) / Topum

’ 2 ; )
Velidina kristala.x / i

Slika 4. Funkcija gustoce raspodjele (qr) i kumulativna funkcija raspodjele (Qr) [11]
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2.6.1 Normalna distribucija vjerojatnosti

Normalna ili Gaussova distribucija vjerojatnosti je najpopularnija i najvaznija distribucija zbog
svojih jedinstvenih matematickih svojstava koje olakSavaju njenu primjenu na prakticki bilo
koji realni fizicki problem. Ona predstavlja osnovu za razvoj mnogih statistickih metoda.
Kontinuirana sluc¢ajna varijabla X normalno je rasporedena ili slijedi normalnu distribuciju
vjerojatnosti ako je njezina distribucija vjerojatnosti dana sljede¢om funkcijom:

_(x=pw?

fX) = —=e™ 27 3

pri ¢emu p predstavlja srednju, oéekivanu vrijednost (eng. mean), a o2 predstavlja varijancu.

Graficki prikaz normalne razdiobe prikazana je na slici 5. [12]

f®)

p-o 4 p+o

Slika 5. Normalna razdioba s tockama infleksije p -cip + o
2.6.2  Funkcija normpdf

Normpdf MatLab funkcija proracunava iz srednje vrijednosti, pu i Standardne devijacije, o,
funkciju gustoce vjerojatnosti normalne distribucije varijable x. Sintaksa ove funkcije je

sljedeca: [13]

y = normpdf(x, y, o) 4)



2.7 Model momenta

Za regulacija kristalizacije izbjegava se direktno rjesavanje bilan¢ne jednadzbe distribucije
veli¢ine kristala zbog predugog vremena racunanja novih radnih tocaka, $to u sustav unosi
preveliku zadrsku. Zbog toga se primjenjuje jedan od reduciranih modela. U ovom radu odabran
je ,,model momenata“ koji populacijske bilance pojednostavljuje transformacijom u momentne
jednadzbe. [1]

Model momenta definira i-ti moment funkcije gusto¢e populacije prema formuli:
wi=Jy fLOL®AL  i=0,1,2,3 5)

gdje pi predstavlja i-ti moment koji u sluc¢aju po predstavlja ukupan broj kristala, u sluc¢aju p1
predstavlja ukupnu duljinu kristala, u slucaju p2 predstavlja ukupnu povrsinu kristala, a u

slu¢aju ps ukupni volumen kristala. [1]

Jednadzbe momenata se odreduju odvojeno za kristale dobivene nukleacijom i kristale iz

cjepiva. Prikazane su sljede¢im jednadzbama:

48— B(o) (6)

WL 1 GO, 1=1,2,3 (7)
Uy = konstanta (8)

Wi i GOu, (O, =123 9)

a za njihovo racunanje potrebne su brzine nukleacije, B(t), i rasta kristala, G(t), koje su izrazene

jednadzbama:
B(t) = ky exp (‘%T") P [ F(L, O ()dL (10)

G(t) = kg exp (2) §9 (11)
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Ukupni i-ti moment se definira kao:

=g+ (12)

Vazno je spomenuti da je nulti moment kristala cjepiva konstantan jer se u ovom modelu
kristalizacije zanemaruje lom kristala i aglomeracija, stoga ¢e broj kristala dobivenih iz cjepiva

uvijek biti jednak broju koji je doveden u kristalizator. [1]

Kako bi se ostvario zadovoljavaju¢i omjer momenata, primjenjuje se optimizacijski algoritam

koji odreduje optimalni temperaturni profil za smanjenje tog omjera.
2.7.1 Obicne diferencijalne jednadzbe i njihovo numericko rjesavanje

Obicne diferencijalne jednadzbe (eng. Ordinary differential equations (ODE)) primjenjuju se
za opis promjene fizikalnih veli¢ina. One predstavljaju odnos izmedu funkcije i njezinih
derivacija. Obi¢ne diferencijalne jednadzbe nastaju u razli¢itim oblicima. Kako bi se
diferencijalne jednadzbe numericki rijesile, treba se postaviti u oblik prikladan za numeri¢ko

rjeSavanje. Najces¢i oblik je sustav jednadzbi prvog reda: [14]

y' = f(ty) (13)

Obicna diferencijalna jednadzba sadrzi jednu ili viSe izvedenica zavisne varijable, y, s obzirom
na jednu nezavisnu varijablu t, koja obi¢no predstavlja vrijeme. Oznaka koja se ovdje koristi za
predstavljanje izvedenica od y s obzirom nat je y’ za prvu derivaciju, y" za drugu, i tako dalje.
Red obi¢ne diferencijalne jednadzbe jednak je derivaciji najviseg reda od y koja se pojavljuje
u jednadzbi. U problemu pocetne vrijednosti, obi¢ne diferencijalne jednadzbe se rjeSavaju
polazeci od pocetnog stanja. Koristeci pocetni uvjet, yo, kao i vremensko razdoblje u kojem se
treba dobiti odgovor, rjesenje se dobiva iterativno. U svakom koraku primjenjuje se odredeni
algoritam na rezultate prethodnih koraka. U prvom takvom koraku, pocetni uvjet daje potrebne
informacije koje omogucuju nastavak integracije. Kao konac¢ni rezultat program vraca vektor

vremenskih koraka kao i odgovarajuce rjesenje u svakom koraku. [15]
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2.7.2 0Ode45

Ode45 je funkcija MatLab softverskog paketa koja omogucava rjeSavanje sustava obi¢nih
diferencijalnih jednadzbi. Temelji se na eksplicitnoj Runge-Kutta (4, 5) formuli, Dormand-
Prince paru. Ona radi dobro s ve¢inom problema obi¢nih diferencijalnih jednadzbi i opcenito

je prvi izbor za takve probleme. Njena sintaksa poprima sljedec¢i oblik:
[t,y] = ode45(odefun, tspan, y,, options) (14)

gdje t predstavlja varijablu vremena, y predstavlja rjeSenje sustava obi¢nih diferencijalnih
jednadzbi za zadani t, odefun predstavlja sustav diferencijalnih jednadzbi koji Zelimo rijesiti,
tspan predstavlja interval unutar kojeg se vrsi integracija, y0 predstavlja pocetne vrijednosti
obi¢nih diferencijalnih jednadzbi, a options predstavlja naredbe za lakSe pracenje izvrSavanja

funkcije. [16]
2.7.3 Geneticki algoritam

Geneticki algoritam (GA) je metoda za rjeSavanje problema ograni¢ene i neogranicene
optimizacije koja se temelji na procesu prirodne selekcije koji oponasa biolosku evoluciju.
Algoritam viSe puta modificira populaciju pojedinacnih rjeSenja. U svakom koraku, geneticki
algoritam nasumic¢no odabire pojedince iz trenutne populacije i koristi ih kao roditelje za djecu
sljedece generacije. Tijekom uzastopnih generacija, populacija ,,evoluira“ prema optimalnom

rjesenju. [17]

GA funkcija koristi proSirenu Lagrangeovu metodu za rjeSavanje problema ogranicene
optimizacije bez integracijskih ogranicenja. Problemi optimizacije koje ova funkcija moze

rijesiti poprimaju oblik:

m)i{n f(x) (15)

tako da:
¢ix) <0,i=1..m (16)
ceqi(x) =0,i=m+1..mt 17)
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gdje c(x) predstavlja ograni¢enja nelinearne nejednakosti, ceq(x) predstavlja ogranienja
jednakosti, m je broj ograni¢enja nelinearne nejednakosti, a mt je ukupan broj nelinearnih

ogranicenja. [18]
Njena sintaksa u MatLabu poprima sljede¢i oblik:
x = ga(fun,nvars, A, b, Aeq, beq, Ib, ub, nonlcon) (18)

gdje x predstavlja rjeSenje optimizacijskog problema, fun predstavlja funkciju cilja, nvars
predstavlja broj varijabli kojima se opisuje funkcija cilja, A, b, Aeq i beq predstavljaju linearna
ograni¢enja jednakosti i nejednakosti koji u slucaju nelinearnog proces iznose 0, Ib predstavlja
minimalnu, a ub maksimalnu vrijednost rjeSenja optimizacije, dok nonlcon predstavlja
nelinearna ograni¢enja definirana zasebnom funkcijom koja ukljuéuje uvjete iz jednadzba (16)

i (17).[19]
2.7.4 Fmincon funkcija

Fmincon (eng. Find minimum of constrained nonlinear multivariable function) je MatLab
metoda temeljena na gradijentu, koja je osmisljena za rad na problemima u kojima su funkcije
cilja 1 ogranicenja kontinuirane funkcije te su njihove derivacije takoder kontinuirane funkcije.
[20] Ova metoda moze koristiti viSe algoritama podesivih u opcijama, ali kao zadani koristi
algoritam unutarnje toc¢ke (eng. interior-point) sto mu omogucava rjesavanje velikih, rastrkanih
problema kao i malih, gustih problema. Algoritam zadovoljava grani¢ne uvjete u svakoj iteraciji
1 u mogucnosti je oporavka od ,,NaN*“ 1 ,,Inf* rezultata. [21] S geometrijskog stajaliSta, metode
unutarnje tocke pristupaju rjeSenju iz unutrasnjosti ili eksterijera podrucja vjerojatnog rjesenja,

ali nikada nisu na granici. [22]
Sintaksa fmincon algoritma u MatLabu je sljedeca:
x = fmincon(fun, x0, A, b, Aeq, beq, Ib, ub, nonlcon, options) (19)

gdje x predstavlja rjeSenje optimizacijskog problema, fun predstavlja funkciju cilja, x0
predstavlja poCetnu pretpostavku optimizacijskog problema, A, b, Aeq i beq predstavljaju
linearna ogranicenja jednakosti 1 nejednakosti koji u slucaju nelinearnog proces iznose 0, 1b

predstavlja minimalnu, a ub maksimalnu vrijednost rjeSenja optimizacije, nonlcon predstavlja
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nelinearna ogranic¢enja definirana zasebnom funkcijom koja ukljucuje uvjete iz jednadzba (16)
i (17), a options predstavlja naredbe za lakSe pracenje izvrSavanja funkcije i moguénost

promjene algoritma za rjeSavanje problema optimizacije. [20]
2.7.5 Usporedba genetickog i fmincon algoritma

Algoritam fmincon brzo dolazi do lokalnog rjeSenja unutar svog po¢etnog minimuma, ali ne
istrazuje izvan njega. Geneticki algoritam vrSi mnogo viSe evaluacija funkcija od fmincon
algoritma i pronalazi to¢ku blizu globalnog optimuma. On je stohasticka funkcija pa se njegovi
rezultati mijenjaju sa svakim pokretanjem. Oba algoritma imaju jednostavnu sintaksu

pozivanja. [23]
2.7.6  Numericka integracija

U inzenjerskim problemima, ¢esto se javlja potreba za procjenom odredenog integrala funkcije
koja nema eksplicitan anti-derivat ili ¢iji anti-derivat nije lako dobiti. Anti-derivacija zadane
funkcije je funkcija ¢ija je derivacija jednaka zadanoj funkciji. [24] Postoji vrlo mala razlika
izmedu odredenog integrala i antiderivacije, ali postoji velika razlika izmedu neodredenog
integrala i antiderivacije jer antiderivacija funkcije ne sadrzi broj¢anu konstantu koju sadrzi
njen neodredeni integral. [25] Numericke metode u tim trenucima pokazuju se kao izuzetno

koristan alat za preciznu iterativnu procjenu rjesenja.
2.7.7 Trapezoidno pravilo

Trapezno pravilo je najjednostavnije pravilo za numericko integriranje. Za odredivanje
povrsine ispod neke krivulje, treba povrSinu podijeliti u dovoljan broj jednakih dijelova.
Pretpostavlja se da su pojedini dijelovi trapezi. Sto je vise takvih dijelova rezultat ée biti to¢niji.
Povrsina ispod zadane krivulje razmatra se sumom svih elementarnih povrSina pojedinih
trapeza. [26] Jednostavno trapezoidno pravilo temelji se na aproksimaciji funkcije duzinom

koja spaja (a, f(a)) i (b, f(b)) kao Sto je prikazano na slici 6. [27]
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Slika 6. llustracija trapeznog pravila

2.7.8 Funkcija trapz

MatLab funkcija trapz izvodi numericku integraciju putem trapezoidne metode. Njena sintaksa

je sljedeca:

Q = trapz(X,Y) (20)

gdje Q predstavlja rezultat integracije, Y funkciju koju Zelimo integrirati, a X predstavlja
specificirani skalarni razmak izmedu aproksimiranih segmenata funkcije. [28]

2.8 Kalijev sulfat

Kalij je jedan od tri najbitnija elementa za odrzavanje pravilnog rasta biljaka. U poljoprivredi
se koristi putem visokokvalitetnih gnojiva koja sadrze kalijev sulfat. Kalijev sulfat je potpuno
topiv u vodi §to omogucuje bolju integraciju gnojiva u vodi i tako smanjuje potro$nju vode kao
i gnojiva. [29] On je takoder ve¢ dobro karakteriziran u brojnim studijama kristalizacije. Zbog
brojnih radova o aglomeraciji kristala, odnosu oblika i veli¢ine kristala, kinetici kristalizacije i
0 utjecaju nekih necisto¢a na nju, kao i zbog svoje dobre topljivosti u vodi kao najsigurnijem i

najjeftinijem otapalu, kalijev sulfat je odabran za daljnje prouc¢avanje u ovom istrazivanju. [30]
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3 METODIKA PRORACUNA

Pri provedbi simulacijskog istrazivanja uzeti su podaci za Sarznu kristalizaciju kalijevog sulfata.

Fizikalna svojstva i poCetni uvjeti prikazani su u tablici 1. [1]

Tablica 1. Kinetika, fizikalna svojstva i pocetni uvjeti u Sarznom Kristalizatoru

Parametar Iznos Parametar Iznos

b 1,45 g 15

Kp 2,85 - 10%° (s m®)? Kg 1,44 - 10> ms?
Ew/R 7517,0K Eg/R 4859,0 K

kv 1,5 te 90,0 min

pe 2660,0 kg m™ m 1,2 kg

Vv 0,015 m T(0) 323K

3.1 Metastabilna zona

Metastabilna zona je ograni¢ena krivuljom topljivosti i krivuljom prezasic¢enosti. Te Krivulje
odreduju se eksperimentalno, ali za kalijev sulfat ve¢ su odredene i1 izraZene su sljede¢im

jednadZbama:
Cs(T) =6,29-107%2 + 2,46 - 1073T — 7,14 - 107°T? (21)
Cn(T) =7,76-1072+ 2,46 - 1073T — 8,10 - 107°T2 (22)

Funkcije koje sadrze ove jednadzbe navode se u prilogu 8.1 i prilogu 8.2.
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Krivulja topljivosti i prezasi¢enosti
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Slika 7. Krivulja topljivosti i prezasi¢enosti kalijevog sulfata

3.2 Relativna prezasi¢enost

Kineticki fenomeni koji utjecu na formiranje kristala su brzina nukleacije i rasta. Pokretacka
sila im je neravnotezno stanje sustava koje se mjeri relativnom prezasicenosti kao $to je dano

jednadzbom (2). Programski zapis ove jednadzbe dan je u prilogu 8.3.

3.3 Model momenta i koncentracija

Bilanca distribucije veli¢ine kristala ra¢una se pojednostavljenim modelom momenata ¢ija
rjeSenja predstavljaju nulti, prvi, drugi ili tre¢i moment u odredenom vremenu. Prvo se odreduju
momenti za kristale cjepiva, a zatim za kristale nastale nukleacijom buduci da oni ovise 1 o

tre¢em momentu kristala cjepiva. Momenti kristala cjepiva racunaju se jednadzbama:

Ho,s = konst. (23)
Eg

SELS = 1 pg kg e TRT - S8 (24)
Eg

25 = 2y kg e RTS8 (25)
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E

Uss — 3. p1y kg e RTS8 (26)

dt

dok se momenti kristala nastalih nukleacijom racunaju jednadzbama:

E

d n -£

Z(: =kp e RT-SP - (ug s+ p3p) @)
dpgn -2

Z; =1 pon-kg-e rr-S8 (28)
dizn i g

dt =2'M1,n'kg'e RT » § (29)
diszn -2

dt' = 1',112,n'kg'e RT - S8 (30)

Dobivena numericka rjeSenja primjenjujemo i za odredivanje koncentracije otopine u danom

trenutku $to sluzi za promatranje razine prezasicenosti, a proizlazi iz masene bilance:

ac

a6 —3pck,G(1) - Uz s (31)

Programsko rjesenje prikazanih diferencijalnih jednadzbi dano je u prilogu 8.4.

3.4 Pocetni uvjeti modela momenta

Za rjeSavanje diferencijalnih jednadzbi potrebno je poznavati pocetne uvjete. Najlaksi pocetni
uvjet za odrediti je pocetna koncentracija otopine. Prije pocetka kristalizacije, tj. hladenja
otopine, koncentracija otopine jednaka je koncentraciji zasi¢ene otopine pri pocetnoj
temperaturi. UvrStavanjem pocetne temperature, T(0), iz tablice 1 u jednadzbi (21) dobiva se

sljededi izraz:
C(0)=6,29-10"2 + 2,46 - 1073 -50°C — 7,14 - 107% - (50°C)?

otopljene tvari
C(0) = 0.16805 £ O10P)

g otapala

Momenti kristala cjepiva u trenutku t = O dobivaju se iz preracunavanja fizikalnih veli¢ina

vezanih uz kristal. Napravljena je funkcija koja uzima masu kristala cjepiva (definiranu na
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pocetku programa) i po normalnoj razdiobi (srednja vrijednost 200 um, standardna devijacija
50 uwm) izratuna momente kao pocetne uvjete. Programski zapis njihovog dobivanja dan je u
prilogu 8.5. i1 prilogu 8.6. Pocetni uvjeti momenata cjepiva ovise o dodanoj masi kristala

cjepiva, a za masu prikazanu u tablici 1 dobivaju se pocetni uvjeti prikazani u tablici 2.

Tablica 2. Pocetni uvjeti momenata cjepiva

MOMENT VRIJEDNOST
po /- 2,8-107
w/m 7.1-10°
2 / m? 1.8
s/ m? 45-10"

Pocetni uvjeti za momente kristala nastalih nukleacijom potrebni za prora¢un na pocetku

procesa jednaki su nuli buduéi da tih kristala nema na poc¢etku procesa kristalizacije.
3.5 |Interpoliranje temperaturnog vektora

Kako bi mogli odrediti temperaturu u svakom trenutku procesa kristalizacije, potrebno je
interpolacijom temperatura dobivenih programom za odredene vremenske tocke, izraCunati
temperature u svakom trenutku simuliranog procesa. Za to koristimo funkciju za

jednodimenzijsku interpolaciju ,,interp1“ koja se temelji na jednadzbi:
_T _ ¢+ Tita=Ti)
T=Ti+(t—t) TR (32)

Budu¢i da se kristalizacija odvija i pri kona¢noj temperaturi od 10 °C, taj uvjet dio je funkcije

koja se u cijelosti nalazi u prilogu 8.7.
3.6 Funkcija cilja

Funkecija cilja je matematicki opis postavljenog cilja svakog numeri¢kog proracuna. Ona govori
kojoj vrijednosti rjeSenje treba teziti. Buduc¢i da se kristalizacija provodi u smjeru rasta kristala
cjepiva, a ne u smjeru nastajanja novih nukleusa, funkcija cilja mora predstavljati taj odnos

rasta kristala 1 nukleacije. Stoga funkciju cilja (f) prikazujemo kao omjer konacnih tre¢ih
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momenata, tj. ukupnih volumena kristala nastalih nukleacijom i kristala dodanih cijepljenjem

pa ona glasi:

f= U3n(tkonatno) (33)

u3,s(tkonatno)

U prilogu 8.8 nalazi se programski izrazene funkcije cilja s dodacima koji omogucavaju njenu

implementaciju u MatLab funkcije genetickog i fmincon algoritma.
3.7 Dodatni uvjeti vodenja kristalizacije

Kako bi osigurali da optimizacijski algoritmi daju realna rjeSenja, tj. da prilikom kristalizacije
hladenjem ne dolazi do porasta temperature i da se koncentracija otopine odrzava unutar
metastabilne zone, potrebno je algoritam ograniciti dodatnim ograni¢enjima koja se zadaju u

obliku prikladnom za primjenu u ve¢ spomenutim algoritmima:

c(x) <0 (34)
ceq(x) =0 (39)
$to daje sljedeca ogranicenja:
c(1) = —(TG) = T(i + 1)) (36)
c(2) = C() — C.m()) (37)
¢(3) = S(konatni) — S(zadani) (38)

Ogranicenje ¢(1) osigurava da temperatura u kristalizatoru moze samo padati ili ostati ista.
Ogranicenje c¢(2) osigurava da koncentracija otopine nikada ne prijede granicu Krivulje
prezasicenosti. Ograni¢enje ¢(3), provjerava je li na kraju procesa dobivena Zeljena relativna
prezasicenost. Programski zapisi nalaze se u prilogu 8.9. za geneticki algoritam i u prilogu 8.10.

za ,,fmincon‘ algoritam.
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4  REZULTATI | RASPRAVA

U ovom poglavlju opisat ¢e se program i svi njegovi dijelovi, kao i graficki rezultati kojima se
prikazuje optimalni temperaturni profil, koncentracija otopine, relativno prezasi¢enje i
vrijednosti momenata u svakom trenutku simulacije kristalizacije hladenjem. Takoder ¢e se
simulacija pokretati pri razliCitim pocetnim uvjetima kako bi se ustanovilo pri kojim je
pocetnim uvjetima moguée simulacijom ostvariti §to ve¢i omjer veliCine kristala nastalih

nukleacijom i kristala cjepiva.

4.1 Opis programa

Za provedbu funkcija izveden je program koji ih redom poziva i provodi proracun. Programski
zapis nalazi se u prilogu 8.11. Za lakSe razumijevanje rezultata ovdje se tumaci struktura i nacin

izvedbe programa .

Programsko rjeSenje u prilogu 8.11. sastoji se od tri dijela: unosa konstanti i trazenih uvjeta,
proracuna temperaturnog profila genetickim i ,,fmincon® algoritmom i grafickog prikaza
rezultata. U prvom dijelu zadaju se fizikalne vrijednosti karakteristi¢ne za kalijev sulfat
prikazane u tablici 1. Zadaje se pocetna i konac¢na temperatura kristalizacije (T = 50 — 10 °C),
vrijeme trajanja kristalizacije (t = 90 min) i vrijeme promatranja sustava (t = 95 min), broj
toc¢aka koje ¢e definirati gradijent temperaturnog profila i maksimalnu relativnu prezasi¢enost
koju sustav smije posti¢i na kraju procesa (S = 0.01). U nastavku prvog dijela programa
funkcijom linspace definira se temperaturni i vremenski vektor i dobiva se linearni temperaturni

profil prikazan na slici 8.
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Slika 8. Temperaturni profil dobiven funkcijom linspace

U drugom djelu programa koriste se dva optimizacijska algoritma, geneti¢ki algoritam i
fmincon funkcija, kako bi se numeri¢ckom metodom izra¢unao optimalni temperaturni profil
koji ¢e zadovoljavati funkciju cilja i dodatne uvjete navedene u prethodnom poglavlju. U
sljede¢oj pod cjelini ¢e se objasniti zasto fmincon funkciji prethodi funkcija genetickog
algoritma. Za ove funkcije takoder je potrebno uz ve¢ spomenuta ograni¢enja dodati i uvjete
maksimalne i minimalne temperature kojima definiramo raspon temperatura unutar kojih nas
program traZi optimalni temperaturni profil, a to su pocetna temperatura (T = 50°C) i kona¢na
temperatura (T = 10°C).

U zadnjem djelu programa ispisane su naredbe kojima se definiraju graficki prozori potrebni za
jasan prikaz tijeka simulacije i finalnih rezultata. Prvi graficki prikaz ¢ine prozor s
temperaturnim profilom, koncentracijom i relativnom prezasi¢enosti ostvarenih nakon
provedbe optimizacije genetickim algoritmom. Drugi graficki prozor daje nam identi¢ne
informacije samo za fmincon funkciju. Tre¢i graficki prozor prikazuje nam Sve momente
kristala nastalih cijepljenjem i nukleacijom. Ovim prozorom prati se karakteristicna duljina,
povrsina i volumen kristala tijekom kristalizacije, a usporedbom tre¢ih momenata prati se

izvrSavanje funkcije cilja.
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4.2 Postupakizvedbe i prilagodbe programa

Prva verzija programa temeljila se samo na fmicon funkciji za racunanje optimalnog
temperaturnog profila. Kao polazni temperaturni profil uzeta je linearna promjena temperature,
slika 8. Rjesenje je bio temperaturni profil koji se nije znatno razlikovao od linearnog jer je
kriterije zadovoljio proracunom lokalnog minimuma funkcije cilja. Prikaz takvog rjeSenja dan
je slikom 9a i 9b.

Temperaturni profil fmincon model
T T

Temperatura [*C]
o Y

™ | | | | h ] |
0 5 10 15 20 25 30
Vrijeme [min)]

Promjena koncentracije hladenjem
T T

| I

S Koncentracija otopine
R Krivulja topljivosti

— 3 S — — —  Krivulja prezasi¢enosti

Vrijeme [min)

o «10° Promjena prezasicenosti hladenjem

I I I I [

Prezasicenost [/]
n - x

Vrijeme [min]

Slika 9a. Rezultati dobiveni inicijalnim programom — temperaturni profil, koncentracija i

relativno prezasicenje
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<107 Nulti moment cjepiva %105 Nulti moment nukleusa
T T T T T T T

Slika 9b. Rezultati dobiveni inicijalnim programom - momenti

Buduc¢i da se u literaturi navodi moguénost provodenja kristalizacije s tri razlicita temperaturna
profila, od kojih je jedan i linearni, programu je ovaj puta zadan drugaciji polazni profil u nadi
da ¢e se dobiti rezultati za preostala dva temperaturna profila kao $to su na slici 3. U prvom
pokusaju je kao polazni temperaturni profil zadan profil prirodnog hladenja, a u drugom profil
kontroliranog hladenja. Polazni temperaturni profili prikazani su na slikama 10a. i 1la.
Temperaturni profil kao i1 koncentracija otopine te relativna prezasi¢enost koji su dobiveni tim

polaznim temperaturama prikazani su na slikama 10b i 11b.
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Slika 10b. Graficki prozor za polazni temperaturni profil prirodnog hladenja
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Slika 11a. Temperaturni profil kontroliranog hladenja
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Slika 11b. Graficki prozor za polazni temperaturni profil kontroliranog hladenja

Iz danih slika vidljivo je da su moguca sva tri nac¢ina vodenja kristalizacije prikazana na slici 3.

Kako bi omogucili programu da funkciju cilja zadovolji promatrajuci kristalizaciju u cijelosti i

da ne pronade optimalni temperaturni profil prihvacéajuéi prvo moguce rjesenje koje mozda nije

optimalno, potrebno je optimizaciju vrsiti globalnim algoritmom kao §to je geneticki algoritam.
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Uvodenjem genetickog algoritma znaCajno se povecava vrijeme provodenja programskog
proracuna, $to je i oCekivano zbog slozenosti provedbe genetickog algoritma. Njegovim
uvodenjem ne dolazi do znacajne promjene vrijednosti funkcije cilja, ali to je zato §to je
fmincon algoritam ponudio samo jedno od mogucih rjeSenja optimizacijskog problema, tj.
ponuden je lokalni minimum funkcije cilja. Zbog karakteristicne stohasti¢ke funkcije
genetickog algoritma, moguce je dobiti razliCite temperaturne profile, odnosno, moguce je
ostvariti sva tri temperaturna profila za iste pocetne uvjete, to ¢e biti prikazano u sljede¢oj pod
cjelini.

4.3 Rezultati pri pretpostavljenim pocetnim uvjetima

Genetickim algoritmom koji trazi globalni minimum funkcije i nasumi¢no zadaje pocetne tocke
dobivaju se razli¢iti temperaturni profili kao $to je prikazano na slikama 12a, 12b i 12c. Tijekom
provedbe simulacija primijec¢eno je da ucCestalost pojave temperaturnog profila prikazanog na

slici 12a je nesto veca od ostalih pa ¢e se u daljnjim ispitivanjima rezultati vezani uz njega (slike

13a i 14a) uzimati kao referentni.

Temperaturni profil geneti¢kog algoritma
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Slika 12a. Prikaz prvog temperaturnog profila, koncentracije i relativne prezasic¢enosti

dobivenih genetickim algoritmom
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Temperaturni profil geneti¢kog algoritma

=l T ‘ - T \ T T
T4 S - —
€ 4
5 —~
§0— = —
2 20t = . E
i | ! \ | Balis =)
0 10 20 30 40 50 60 70 80 90 100
Vrijeme [min]
» Promjena koncentracije hladenjem
+ I I I I
P K} e L Koncentracija otopine ml
S L i
P e R - T Krivulja topljivosti
a —— e
'§ i e -— _‘ f Oy e -_ Krivulja prezasicenosti
guu— = -== o T =
¥ . e ———
01— = = R e —
s | 1 | | | | | 1 R
o 10 20 30 40 50 60 70 80 90 100
Vrijeme [min]
Promjena prezasicenosti hladenjem
4f0 [ T [ T I I I
04— - S - —
€ goa— —
@
g 002 —
o 5
0.01— - —
N e e il I | I | !
o 10 20 30 40 50 60 70 80 80 100
Vrijeme [min]
Slika 12b. Prikaz drugog temperaturnog profila, koncentracije i relativne prezasi¢enosti
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Slika 12c. Prikaz tre¢eg temperaturnog profila, koncentracije i relativne prezasi¢enosti

dobivenih genetickim algoritmom
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Iz prikazanih slika vidljivo je da dva moguca rjeSenja ne zadovoljavaju uvjet koji osigurava da
se koncentracija otopine odrzava u metastabilnoj zoni, ¢ime se osigurava potrebna pokretacka
sila za rast kristala. Zbog toga se dobiveni temperaturni profili genetickim algoritmom
uvrStavaju u fmincon funkciju kao pocetni temperaturni profili. Fmincon funkcija iz tih
temperatura interpolacijom proracunava dodatne toCke koje moze koristiti kao parametre za
optimizaciju. Rezultati dobiveni nakon izvrSavanja fmincon funkcije prikazani su na slikama
13a, 13b i 13c. Rezultati se razlikuju zbog razli¢itih pocetnih temperaturnih profila dobivenih

genetickim algoritmom.

Temperaturni profil fmincon model
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Slika 13a. Prikaz prvog temperaturnog profila, koncentracije i relativne prezasic¢enosti

dobivenih fmincon funkcijom uz pocetni temperaturni profil iz slike 12a
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Temperaturni profil fmincon model
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Slika 13b. Prikaz drugog temperaturnog profila, koncentracije i relativne prezasic¢enosti
dobivenih fmincon funkcijom uz pocetni temperaturni profil iz slike 12b
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Slika 13c. Prikaz treceg temperaturnog profila, koncentracije i relativne prezasi¢enosti

dobivenih fmincon funkcijom uz pocetni temperaturni profil iz slike 12¢
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Iz prikazanih slika vidljivo je da sada optimizacija uspijeva zadovoljiti uvjet kojim se

koncentracija odrzava u metastabilnoj zoni. Iz tih temperaturnih profila program moze

simulirati tijek rasta kristala i nastanka novih kristala nukleacijom prikazanih vrijednostima

momenata. Grafic¢ki prikaz momenata kristala kalijevog sulfata za dane pocetne uvjete dani su

na slikama 14a, 14b i 14c.
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Slika 14a. Momenti izra¢unati za temperaturni profil iz slike 13a.
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Slika 14c. Momenti izraCunati za temperaturni profil iz slike 13c
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4.4 Analiza utjecaja fizikalnih velic¢ina na funkciju cilja

Do sada provedene simulacije razlikovale su se samo po pocetnim temperaturnim profilima, tj.
imale su jednake fizikalne veli¢ine kristalizacije (masa cjepiva, pocetna i kona¢na temperatura,
trajanje procesa Kristalizacije) i stupanj parametrizacije temperaturnog profila (broj zadanih
tocaka fmincon i genetickog algoritma) kojim se mijenja broj tocaka koje podlazu optimizaciji
i u konacnici formiraju temperaturni profil. Fizikalne veli¢ine i stupnjevi parametrizacije za

svaki algoritam koji su kori$teni u prethodnim simulacijama prikazani su u tablici 3.

U nastavku rada provodi se ispitivanje utjecaja fizikalnih veli¢ina na ispunjavanje funkcije cilja,
tj. promatrat ¢e se promjena funkcije cilja i dobivenih rjeSenja u odnosu na promjenu pocetne i

zavr$ne temperature, trajanja procese kristalizacije i mase cjepiva.

Tablica 3. Fizikalne veli¢ine i broj to¢aka parametrizacije

VELICINA VRIJEDNOST
m/ kg 1,2
T poc/ °C 50
T fin/ °C 10
konacno_vrijeme/ min 90
vrijeme_motrenja/ min 95
broj_zad_tocaka/ - 10
broj_zad_tocaka_fmincon/ - 100

4.4.1 Promjena poletne temperature

U prethodim simulacijama koristila se pocetna temperatura od 50°C, po uzoru na literaturu. [1]
Pocetna temperatura utjece na koli¢inu tvari koja se moze otopiti u otopini pa samim time i na
koli¢inu tvari koja ¢e se moci iskristalizirati prilikom hladenja. Kako bismo ispitali ako je
moguce povecanjem temperature i ve¢om koli¢inom otopljene tvari ostvariti bolju kvalitetu
kristala produkta, provodi se simulacija s pofetnom temperaturom 60°C. Rezultati dobiveni

simulacijom pri tom uvjetu prikazani su na slikama 15a, 15b i 15c.
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Temperaturni profil geneti¢kog algoritma
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Slika 15a. Prikaz temperaturnog profila geneti¢kog algoritma

Temperaturni profil fmincon model
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Slika 15c. Prikaz svih momenata tijekom reakcije

Usporedbom dobivenih grafova s grafovima za kristalizaciju s po¢etnom temperaturom od
50°C prikazanu na slikama 12a, 13a i 14a vidljive su znacajne razlike. Finalni temperaturni
profil kristalizacije s pove¢anom pocetnom temperaturom ima znatno nagliji pocetni pad
temperature. Takoder je vidljiva promjena u koli¢ini 1 obliku kristala nastalih nukleacijom.
Povecanjem pocetne temperature nastalo je deset puta viSe kristala nukleacijom i oni su
dvostruko veéi od onih dobivenih pri 50°C, a veli¢ina kristala dovedenih cijepljenjem malo se
smanjila. Ovi rezultati ukazuju u vecu vrijednost funkcije cilja i iz njih moZemo zakljuditi da
poveéanjem pocetne temperature ne utjeemo pozitivno na veli¢inu kristala cjepiva i na

koli¢inu 1 veli¢inu kristala nastalih nukleacijom.
4.4.2 Promjena zavrsne temperature

Sljede¢i predmet istraZivanja bio je utjecaj zavrSne temperature na funkciju cilja. Zavr$na
temperatura takoder znatno utjece na koli¢inu i veli¢inu iskristalizirane tvari. Prema krivulji
topljivosti, u slucaju kalijevog sulfata, nize temperature omogucavaju vecu koliCinu

iskristalizirane tvari. Zbog toga se za ispitivanje simulacije u ovom slu¢aju uzima niza
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temperatura od dosadasnjih 10°C, T_fin = 0°C. Rezultati dobiveni simulacijom s tim uvjetom

prikazani su na slikama 16a, 16b i 16c.

Temperaturni profil geneti¢kog algoritma
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Slika 16c. Prikaz svih momenata tijekom reakcije

Iz prikazanih grafova vidljiva je jasna promjena u temperaturnom profilu. Zbog nize zavrsne
temperature, kristalizacija mora kao i u prethodnom primjeru imati nagliji temperaturni pad
kako bi postigla tu temperaturu. To dovodi i do promjene trendova koncentracije i relativnog
prezasi¢enja koji i dalje ostaju u granicama programskih restrikcija. Ako promatramo sliku 16c,
tj. momente kristala, vidljivo je da na grafu dolazi do manjeg porasta u veli¢ini kristala cjepiva,
ali dolazi do znacajnijeg porasta kristala nastalih nukleacijom Sto dovodi do povecanja funkcije

cilja.
4.4.3 Smanjenje perioda procesa kristalizacije

Na kvalitetu provedbe procesa kristalizacije znatno utjece i period provedbe kristalizacije, tj.
brzina hladenja otopine. Ako taj period nije dovoljno dug, moze do¢i do otapanja kristala i
samim time do nemoguénosti primjene modela momenata za optimiranje procesa kristalizacije.
Budu¢i da je na slici 13a vidljivo da su svi uvjeti i dalje zadovoljeni te da se stupanj prezasicenja
uspjesno odrzava pri niskim 1 pozitivnim vrijednostima, u ovom slu¢aju je moguce ispitati
smanjenje perioda procesa kristalizacije. Zadaje se novi period provedbe procesa kristalizacije,
60 minuta. Rezultati dobiveni simulacijom s tim uvjetom prikazani su na slikama 17a, 17b i

17c.
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Temperaturni profil geneti¢kog algoritma
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Slika 17c. Prikaz svih momenata tijekom reakcije
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Iz dobivenih rezultata vidljiv je nagliji pad temperature u po¢etku procesa. 1z grafova momenata

moze se uociti mala razlika koja ukazuje u promjenu brzine nastajanja i rasta kristala. 1z slike

17c¢ vidljivo je da smanjenjem perioda hladenja nastaje nesto manje kristala nukleacijom te oni

postizu neSto manje dimenzije. To zna¢i da se smanjila funkcija cilja koja tezi smanjenju

kristala nastalih nukleacijom, a povecanju kristala dovedenih cijepljenjem pa se moze zakljuciti

da smanjenjem perioda kristalizacije dobivamo bolju raspodjelu veli¢ina Cestica.

Buduci da su i dalje zadovoljeni svi potrebni uvjeti te se 1 dalje relativno prezasi¢enje odrzava

pozitivno 1 pri niskim uvjetima, provodi se simulacija s jo§ kra¢im periodom kristalizacije.

Uzima se period kristalizacije za kalijev sulfat istraZzen u literaturi [1], 30 minuta.
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Temperaturni profil genetitkog algoritma

50 ! T

@ S
8 3

Temperatura [°C]

N
S

10

Vrijeme [min]

Koncentracija otopine
Krivulja topljivosti

Krivulja prezasi¢enosti

Koncentracija [g/g]

Vrijeme [min]
Promjena pi
0.05
= o e O =l SR v e B
g TG
c ~
8 005 e —
@ ~—_
N B
13 Ssem e i i =N
[ e e VIR ~
045 | | | | | |
0 5 10 15 20 25 30 35
Vrijeme [min]
- . v .
Slika 18a. Prikaz temperaturnog profila genetickog algoritma
Temperaturni profil fmincon model
i T T
40— i T —
] e
2 e
30— B =
@ S
[=% Soae
£ e
5} S
20— o= -
TN
0 [ | | | | |
0 5 10 15 20 25 30 35
Vrijeme [min]
Promjena koncentracije hladenjem
02 T T
= Koncentracija otopine
£ Krivulja topljivosti =
g — — —  Kirivulja prezasicenosti
b=
8
5
X
Vrijeme [min]
Promjena prezasicenosti hladenjem
0.04 T
T SN
= 0.02— - = =
= s P G e / \ )
= Bt s % /
§ o~ \\\ o TRy \ | \\/\‘\ sz e
o e e s \ |
8 ~— \ }“
Sl LW i
Sy
004 | | | | | |
0 5 10 15 20 25 30 35

Vrijeme [min]

Slika 18b. Prikaz temperaturnog profila fmincon funkcije

40



2.8307

Nulti moment cjepiva
T T

«10%

Nulti moment nukleusa
T T

15
, 28307 c1or =
S
£
28307 51
2.8307 t 5 ¢ 0 o i .
0 10 15 20 25 30 35 0 10 15 20 25 30
Vrijeme [min] Vrijeme [min]
Prvi moment cjepiva Prvi moment nukleusa
7300 T T 4 T T T
'
7250 3r
= 7200 = 2
= =
7150 s — 10
7100 L . . L 0 — L L . .
0 10 15 20 25 30 35 0 10 15 20 25 30
Vrijeme [min] Vrijeme [min]
Drugi moment cjepiva 105 Drugi moment nukleusa
19 T T 15 T T —]
» 185 e S
o -~
£ = E
18 0.5
175 L L L 0 L e L I
10 15 20 25 30 35 10 15 20 25 30
Vrijeme [min] Vrijeme [min]
%1074 Treci moment cjepiva 10" Treci moment nukleusa
4.9 T T 8 T T
48 —— 6 —
” < /
R o4 g
£ 47 £ /
J
46 2 &
45 . . ° L L . 1
0 5 10 15 20 25 30 35 0 5 10 15 20 25 30

Vrijeme [min] Vrijeme [min]

Slika 18c. Prikaz svih momenata tijekom reakcije

Iz prikazanih rezultata vidljivo je da je ponovno doslo do povecanja brzine hladenja. To naravno
utjeCe i na razliku u koncentracijama i relativnom prezasicenju iz kojih se vidi da pri jo§ kra¢em
periodu hladenja program nije u moguénosti odrzati koncentraciju otopine u metastabilnoj zoni.
Zbog toga dolazi do otapanja kristala i relativna prezasi¢enost poprima negativne vrijednosti.
Otapanje kristala na grafu bi se trebalo ocitati kao pad u broju i/ili veli¢ini kristala no ovdje u
trenucima otapanja te vrijednosti ostaju nepromijenjene. Iz ovoga moZemo zakljuciti da model
momenta ne moze adekvatno opisati otapanje kristala te da je on primjenjiv samo na podrucju
metastabilne zone. Zbog nemoguénosti modela momenta da ura¢una otapanje kristala u
proracun dimenzija kristala, momenti dobiveni na slici 18c ne prikazuju realne vrijednosti.
Nakon ove simulacije mozemo zakljuciti da za proces kristalizacije postoji optimalni period
provedbe procesa koji osigurava najvec¢i omjer veli¢ina kristala nastalih nukleacijom i kristala
cjepiva i da za proces kristalizacije kalijevog sulfata pri prethodno definiranim procesnim

uvjetima on iznosi 60 minuta. Ovaj period hladenja koristit ¢e se u daljnjim ispitivanjima.
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4.4.4  Povedanje broja kristala cjepiva

Utjecaj cijepljenja kristalima ve¢ je spomenut u prethodnoj cjelini ovog rada pa ¢e se sada

ispitati njegov utjecaj na simulaciju kristalizacije kalijevog sulfata. Kako bi utvrdili utjecaj

cjepiva simulirat ¢emo isti proces s dvostruko ve¢om masom kristala cjepiva dodanih u pocetku

reakcije, 2,4 kg. Budu¢i da masa dodanog cjepiva direktno utjeCe na broj¢anu raspodjelu

dodanih kristala, program ¢e morati izracunati nove pocetne vrijednosti momenata cjepiva.

Novi pocetni uvjeti prikazani su u tablici 4.

Tablica 4. PoCetni uvjeti momenata cjepiva

MOMENT VRIJEDNOST
wo /- 5,7-107
w/m 1,4-10°
o / m? 3,6
s/ me 9,010

Rezultati dobiveni simulacijom s novim pocetnim uvjetima prikazani su slikama 19a, 19b i 19c.
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Slika 19a. Prikaz temperaturnog profila genetickog algoritma
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Slika 19c. Prikaz svih momenata tijekom reakcije
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Iz dobivenih rezultata vidljiva je mala promjena u temperaturnom profilu. Slika 19b pokazuje
nesto vecu brzinu hladenja od one prikazane na slici 17b koja prikazuje kristalizaciju sa samo
1,2 kg kristala cjepiva. Iz grafova momenata je vidljivo da poveéanjem mase kristala cjepiva
dolazi do povecanja svih momenata kristala cjepiva i do smanjenja prvog, drugog i treceg
momenta Kkristala nastalih nukleacijom, dok nulti moment kristala nastalih nukleacijom ostaje
priblizno jednak. To znaci da povecanjem koli¢ine kristala cjepiva ne¢e znacajno utjecati na
nastanak novih kristala sekundarnom nukleacijom, ali njihova veli¢ina na kraju procesa bit ¢e
znatno manja i do¢i ¢e do dodatnog rasta kristala cjepiva. Za ovaj sluc¢aj funkcija cilja postigla
je znacajno nizu Vvrijednost od prethodnih primjera, iz ¢ega mozemo zaklju€iti da koli¢ina
dodanih kristala cjepiva znacajno utjeCe na omjer veli¢ina kristala nastalih nukleacijom i
kristala dodanih cijepljenjem. Kako bi se mogla ustanoviti optimalna masa kristala cjepiva koja
¢e osigurati zeljeni oblik i veli¢inu kristala uz prihvatljiv troSak dodatne koli¢ine iskristalizirane
tvari iskoristene kao cjepivo kristalizacije, potrebno je napraviti dodatna istraZivanja i studiju

isplativosti.

4.5 Primjena programa na djelatne tvari

Program prikazan u ovom radu sluzi kao dobar alat za odredivanje temperaturnih radnih tocaka
kristalizatora koje ¢e za zadanu tvar osigurati Zeljena svojstva Kristala na kraju procesa
kristalizacije. Kako bi se ovaj program mogao primijeniti za neku djelatnu tvar, potrebno je za
nju eksperimentalno odrediti krivulju topljivosti i krivulju prezasi¢enosti, tj. koncentracije pri
kojima dolazi do otapanja i talozenja tvari. Potrebno je odrediti kinetiku kristalizacije
odredivanjem parametara rasta kristala i nukleacije (Sto nije predmet istrazivanja ovog rada).
Nakon toga se mogu ovim programom odrediti optimalne temperaturne radne toc¢ke za vodenje

procesa Kristalizacije u smjeru dobivanja Zeljenih svojstava kristala.
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5 ZAKLJUCAK

U svrhu poboljsavanja vodenja procesa kristalizacije djelatnih tvari, izraden je program koji na
primjeru kalijevog sulfata izraCunava temperaturni profil koji, $to je bolje moguce, ispunjava
funkciju cilja kojom se definira omjer veli¢ina kristala nastalih nukleacijom i onih dodanih
cijepljenjem (na kraju procesa). Taj program primjenjuje se za simuliranje i razvoj

laboratorijskog sustava za vodenje Sarzne kristalizacije hladenjem.

Napravljeni program primjenjuje model momenta za kontinuiranu procjenu prosjeéne
dimenzije i koli¢ine nastalih kristala rjeSavanjem sustava obi¢nih diferencijalnih jednadzbi.
Program uz temperaturni profil raCuna i koncentraciju otopine, relativno prezasicenje |

karakteristi¢ne veli¢ine vezane uz dimenzije kristala tijekom odvijanja procesa.

Rjesenja dobivena ovim programom u skladu su s literaturnim podacima dostupnim za
kristalizaciju kalijevog sulfata, sto ukazuje na njegovu primjenjivost za vodenje kristalizacije
djelatnih tvari. Za primjenu ovog programa na neku djelatnu tvar, potrebno je odrediti
topljivosti i krivulju prezasi¢enosti. Takoder je potrebno odrediti kinetiku kristalizacije

odredivanjem parametara rasta kristala i nukleacije.

Zakljuéno, razvijenim programom moguce je odrediti optimalni temperaturni profil hladenja u
procesu kristalizacije hladenjem kako bi se dobili kristali Zeljenih svojstava. Potencijalno

unaprjedenje modela moze se ostvariti uvodenjem bilanci topline u prora¢un modela.
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/7 POPIS OZNAKA

OZNAKA MatLab OZNAKA  OPIS OZNAKE

b b Eksponent brzine nukleacije
Ko kb Koeficijent brzine stvaranja
Eu/R Eb R Aktivacijska energija nukleacije
Kv Ky Faktor volumetrijskog oblika
C(0) Co Pocetna koncentracija otopine
g g Eksponent brzine rasta
Kg kg Koeficijent brzine rasta
E¢/R Eg R Aktivacijska energija rasta
P ro Gustoca kristala
t ti Vrijeme
T(0) T _poc Pocetna temperatura Kristalizatora
Vv - Volumen kristalizatora
m m Masa kristala cjepiva dodanih u kristalizator
LGy mi(i)_s Momenti kristala (i)=0, 1, 2,3
u mean Srednja vrijednost
o2 stdev Standardna devijacija
S S Relativna prezasic¢enost
Cs Cs Koncentracija zasi¢enja
Cm Cm Koncentracija prezasi¢enja
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8 PRILOZI

81 C.sm

function [Cs] = C_s (T _Celzijus)

%$saturation concentration

Cs=6.29%e-2+2.46e-3*T Celzijus-7.14e-6*T Celzijus”2;
end

8.2 C_mm

function [Cm] = C m (T Celzijus)
%metastable concentration
Cm=7.76*10"(-2)+2.46*10"(-3)*T_Celzijus-8.10*%10"(-6)*T Celzijus"2;

end
8.3 S sup.m
function [S] = S sup (koncentracija, T Celzijus)
S = (koncentracija - C_s(T Celzijus))/C_s(T_Celzijus);
end
8.4 odes.m

function dy = odes(t,vy)
global b kb Eb R ky g kg Eg R ro konacno_vrijeme vektor temperature
mi0 s

format long

if t<=konacno_ vrijeme

T = interpolirano hladenje(t);
else
T = vektor temperature (end);
end
G = 60*kg*exp (-Eg R/ (2734T)) *abs (S_sup(y(1l),T))"g;

B = 60*kb*exp (-Eb_R/ (273+T)) *abs (S_sup(y(1),T)) "b*(y(4)+y(8));

dy (1)= -3*ro*ky*G*y(3);
sdy(2) = y(2);

dy(2) = mi0_s*G;

dy (3) = 2*y(2)*G;

dy (4) = 3*y(3)*G;

dy (5) = B;

dy (6) = y(5)*G;

dy (7) = 2*y(6)*G;

dy(8) = 3*y(7)*G;
dy=dy (:);
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8.5

8.6

funkcija_cjepiva.m

function [ y ] = funkcija cjepiva (x)
global m mean stdev ro xx xx3
y=(m/ro)-trapz (xx, xx3.* (normpdf (xx,mean, stdev) *x) ) ;

end

pocetni_uvjeti.m

function [pocetni]=pocetni uvjeti()
global m mean stdev ro xx xx3

dL = 10e-6; % length step
L max = 1000e-6; % Maximum crystal size (1000 microns)
L steps = round(L max/dL); % Number of size intervals in distribution

o

xx=linspace (0,L max,L steps); % Vectors of lenghts of size intervals
XX2=XX.*xX; % Vector of surfaces of size intervals

)

XxX3=xXX.*xXxX.*xx; % Vector of volumes of size intervals

fun = @funkcija cjepiva; % function
x0 = 1leb; % initial point
z = fzero(fun,x0);

o

yy=normpdf (xx,mean, stdev) *z; % Number crystal size distribution of
seed

[

11=xx.*yy; % Length crystal size distribution of seed

ss=xx2.*yy; % Surface crystal size distribution of seed (shape factor
is 1)

vv=xx3.*yy; % Volume crystal size distribution of seed (shape factor
is 1)

o\°

Zeroth moment of seed CSD
First moment of seed CSD
Second moment of seed CSD
Third moment of seed CSD

mu0 O=trapz (xx,yy) s
mul O=trapz (xx,11);
( )
( )

oe

’

oe

mu2 O=trapz (xx,ss
mu3_ O=trapz (xx,vv

’

o\°

pocetni=[mu0 0 mul 0 mu2 0 mu3 0];
end
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8.7

8.8

interpolirano_hladenje.m

function [temp] = interpolirano hladenje (vrijeme)
global vektor temperature vektor vremena

if vrijeme <= vektor vremena(end) && vrijeme >vektor vremena (1)
temp = interpl (vektor vremena,vektor temperature,vrijeme);

else if vrijeme <= vektor vremena (1)

temp = vektor temperature(l);

else temp = vektor temperature (end);

end
end

objfun.m

function [f] = objfun (vektor temperature)

global timerange IC t zacrtanje y zacrtanje miO_s

Co = C_s(vektor temperature(l)); $pocCetni uvijet za koncentraciju
pocetni=pocetni uvjeti(); $poCetni uvijeti za rast kristala

mi0 s = pocetni(l);

mil s = pocetni(2);

mi2 s = pocetni(3);

mi3 s = pocetni (4);

IC = [Co;mil s;mi2 s;mi3 s;0;0;0;0];

[t,y] = oded5(@(t,y) odes(t,y), timerange, IC); $deriviranije
integrala kojima su definirani pojedini momenti

f = (y(end,8)/y(end,4)); %deriviranije

funkcije cilja

t zacrtanje = t;
y_zacrtanje vi

end
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8.9 conguneq_ga.m

function [c,ceq] = confuneq ga (vektor temperature)
global broj zad tocaka

for i=l:broj zad tocaka-1
c(i)= - (vektor temperature (i)-vektor temperature(i+l)):;
$uvjet koji definira da ne smije do¢i do grijanja procesa

end

ceq = [];
end

8.10 confuneg.m

function [c,ceq] = confuneqg (vektor temperature)
global broj zad tocaka y zacrtanje t zacrtanje uvijet S sup
konacno vrijeme t konacno_vrijeme

X = vektor temperature;

for i=l:broj zad tocaka
if i<broj zad tocaka
c(i)= —(X(1)-X(1i+1)); suvijet koji definira da nesmije do?i
do grijanja procesa
end

end

for j=1l:length(t zacrtanje)
c(broj zad tocaka) = y zacrtanje(j,1)
C m(interpolirano_hladenje(t_zacrtanje(j))):
if t zacrtanje(j) <= konacno vrijeme
t _konacno_vrijeme = j;
end
end

c(broj zad tocaka+l)=
S _sup(y_zacrtanje(t _konacno vrijeme,1l),interpolirano _hladenje(t zacrta

nje(t_konacno vrijeme))) - uvijet S sup;
ceq = [];
end
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8.11 glavniprogram.m

clc
clear all
close all

%$definirati globalne konstante

global b kb Eb R ky g kg Eg R ro m mean stdev vektor temperature
vektor vremena konacno vrijeme miO s broj zad tocaka timerange

t zacrtanje y zacrtanje T poc T fin uvijet S sup

b = 1.45;

kb = 2.85e20;
Eb R = 7517;
ky = 1.0;
g=1.5;

kg = 1.44e02;
Eg R = 4859;
ro = 2660;
m=1.2;

mean=200e-6;
stdev=10e-6;

T poc = 50; %pocetna temperatura kristalizatora, stupnjevi celzijusa
T fin = 10; %konacna temperatura kristalizatora, stupnjevi celzijusa
konacno vrijeme = 90; Svrijeme hladenja u min

vrijeme motrenja = 95; $vrijeme do kojeg promatramo proces

broj zad tocaka = 10;

%broj varijabli kojima definiramo profil hla?enja
broj zad tocaka fmincon = 100;

%poslije postaje globalna nakon genetica
uvijet S sup = 0.01;

vektor temperature = linspace(T poc,T fin,broj zad tocaka);
%definirani po?etni temperaturni profil

vektor vremena =linspace (0, konacno_vrijeme,broj zad tocaka);
%$definirana vremena prethodnih temperatura

timerange = [0 vrijeme motrenja];

$vremenski raspon za deriviranije

g _granica = linspace(T poc,T poc,broj zad tocaka);

%gornja granica za optimizaciju

d granica = linspace(T fin,T fin,broj zad tocaka);

%donja granica za optimizaciju

g _granica(end) = d _granica(end);

%definiranje da zadnja to?ka gornje granice mora biti zavrsna
temperatura hla?enja

d granica(l) = g granica(l);

%definiranje da prva to?ka donje granice mora biti najvisSa temperatura

options = optimoptions('ga', 'Display','iter');
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[vektor temperature,fval ga] = ga(Qobjfun, broj zad tocaka,
A,B,Aeq,beq,d granica,g granica, @confuneq ga, options);

%crtanje nultog momenta i temperaturnog profila
for time= l:vrijeme motrenja

ti(time) = time;

T(time) = interpolirano_hladenje (time);
end

Sg = linspace(0,1,length(t zacrtanje));
Csg = linspace(0,1,length(t_zacrtanje));
Cmg = linspace(0,1,length(t zacrtanje))

I

for i=l:length(t_zacrtanje) %crtanje prezasi?enosti

Sg(i)=S_ sup(y zacrtanje(i,1l),interpolirano_hladenje(t zacrtanje(i))):;
Csg (i) = C_s(interpolirano_hladenje(t zacrtanje(i))):;
Cmg (i) = C m(interpolirano_hladenje(t zacrtanje(i))):;

end

figure

subplot (3,1,1)

plot (ti, T)

xlabel ('Vrijeme [s]')
ylabel ('Temperatura [°C]")
title('Temperaturni profil genetic modela')

subplot (3,1,2)

plot (t_zacrtanje,y zacrtanje(:,1))

hold on

plot (t zacrtanje,Csg, 'r--")

hold on

plot (t_zacrtanje,Cmg, 'b--")

xlabel ('Vrijeme [s]')

ylabel ('Koncentracija [M]'")
title('Promjena koncentracije hladenjem')

subplot (3,1, 3)

plot (t_zacrtanje, Sg)

xlabel ('Vrijeme [s]')

ylabel ('Prezasicenost [/]")
title('Promjena prezasicenosti hladenjem')

broj zad tocaka = broj zad tocaka fmincon;
vektor vremena fmincon =linspace (0, konacno vrijeme,broj zad tocaka);

for 1 = l:broj zad tocaka
vektor temperature fmincon (i) =
interpolirano _hladenje (vektor vremena fmincon(i));

end

vektor temperature = vektor temperature fmincon;
vektor vremena = vektor_vremena_fmincon;

g _granica = linspace(T poc,T poc,broj zad tocaka);
%gornja granica za optimizaciju

d granica = linspace(T fin,T fin,broj zad tocaka);

%donja granica za optimizaciju
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g _granica(end) = d _granica(end);
d granica(l) = g granica(l);

options =
optimoptions ('fmincon', 'Display', 'iter', 'Algorithm', 'interior-point'");
%ispis podataka optimizacije i odabir metode

[vektor temperature,fval fmincon] =

fmincon (€objfun,vektor temperature,A,B,Aeq,beq,d granica,g granica,
@confuneq, options);

$optimiranje tmeperaturnog profila za najmanji omjer volumnea cjepiva
i volumena

%crtanje nultog momenta i temperaturnog profila
for time= l:vrijeme motrenja

ti(time) = time;
mios (time) = mi0_s;
T(time) = interpolirano_hladenje(time);

end

S = linspace(0,1,length(t_zacrtanje));
Cs = linspace (0,1, length(t_zacrtanje));
Cm = linspace (0,1, length(t zacrtanje))

’

for i=l:length(t_zacrtanje) $crtanje prezasi?enosti

S(i)=S_sup(y zacrtanje(i,1l),interpolirano_hladenje(t zacrtanje(i)));
Cs (i) = C_s(interpolirano_hladenje(t_zacrtanje(i))):;
Cm(i) = C m(interpolirano hladenje(t_zacrtanje(i))):;

end

figure

subplot (3,1,1)

plot (ti, T)

xlabel ('Vrijeme [s]')
ylabel ('Temperatura [°C]")
title ('Temperaturni profil fmincon model')

subplot (3,1,2)

plot (t_zacrtanje,y zacrtanje(:,1))

hold on

plot (t_zacrtanje,Cs, 'r--"')

hold on

plot (t_zacrtanje,Cm, 'b--"')

xlabel ('Vrijeme [s]')

ylabel ('Koncentracija [M]")
title('Promjena koncentracije hladenjem')

subplot (3,1, 3)

plot (t_zacrtanje,S)

xlabel ('Vrijeme [s]')

ylabel ('Prezasicenost [/]")
title('Promjena prezasicenosti hladenjem')
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figure

subplot (4,2,1)

plot(ti,mios)

xlabel ('Vrijeme [s]')
ylabel('mi 0 , s'")
title('Nulti moment cjepiva')

subplot (4,2,2)

plot (t zacrtanje,y zacrtanje(:,5))
xlabel ('Vrijeme [s]')

ylabel ('mi 0 , n'")

title('Nulti moment nukleusa')

subplot (4,2, 3)

plot (t_zacrtanje,y zacrtanje(:,2))
xlabel ('Vrijeme [s]')
ylabel('mi 1 , s')

title('Prvi moment cjepiva')

subplot (4,2,4)

plot (t zacrtanje,y zacrtanje(:,6))
xlabel ('Vrijeme [s]')
ylabel('mi 1 , n')

title('Prvi moment nukleusa')

subplot (4,2,5)

plot (t_zacrtanje,y zacrtanje(:,3))
xlabel ('Vrijeme [s]')
ylabel('mi 2 , s')

title('Drugi moment cjepiva')

subplot (4,2, 6)

plot (t_zacrtanje,y zacrtanje(:,7))
xlabel ('Vrijeme [s]')
ylabel('mi 2 , n')

title ('Drugi moment nukleusa')

subplot (4,2,7)

plot (t_zacrtanje,y zacrtanje(:,4))
xlabel ('Vrijeme [s]')
ylabel('mi 3 , s')

title('Treci moment cjepiva')

subplot (4,2, 8)

plot (t_zacrtanje,y zacrtanje(:,8))
xlabel ('Vrijeme [s]')
ylabel('mi 3 , n')

title('Treci moment nukleusa')
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