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l • INTküUUC'í:IOhl 

C"C\m11n el usa de hornos v t:unel•s q~e 

VAt"1Pr1Ar1 dtt "'"tE"rl•le~. u'!.ar1os en la +•b,.1cac1on de crt:1duetos 

h~h t 1 t rtArl o~t'"A de!!-tru t r P 1 rt"l~"nn'5 Ptlr tni: ineract on, lo hacen al m@todo 

1'de111A•. e~ ~•n• l':lPt:."tñn P•r4 l• est•ri Uzaci6n de matert&lt!'• que. no son 

~DtriPAt.1blp ... ron Jns or•nrflt\0'5 que utilizan vapor U óvtdo de etitenn, 

tale!$ co1Y10 .... re1t,. •• un~uPntos 1 11Jauno9 or1nctpto~ activos regísteonteCJ 

... 1 c11lnr v PwrtotPnt.,.t\. El PQ111po 11sarfo p4ra· ••te tip,, de procesos 

varf.ii Me lo •itnol• a In C"omohrJo y v& d•isd1t un horno de l&bor&torio Que 

i:oJPrnf!lnt:n ne t:alentain1rnt.n v 11n t. .. rmostiat.o bi1t1&t .. lico • .e11 1Jn tUn•l us"do 

•l'l•"it11ttr.:iión"i rnntrnl~"i r.:omo•.Jt&rtzado!I o&ra Mantener y llev&r el c~ntrol 

l!'r•nr1E.>D n oisa11is~n!I. woft'!ltteados o s•nci 1 los, •• dlltb• cont••t•t .. 

.. ot•OPt-=*.dArn•nt.,. a una pr .. a1mta 1•~lattvam911t• simple 1 Realmente har. .. n lo 

tr&hll.tet conoc:1r1A •n lo!I ólt\mn• •-'n'l como VALIDACION. Este traba10 



- flr"ev• des.cr1oc1on rte In oue es l• v"l\rlac1r.in v I"• ro1:ones de •u 

ft){1•t.enr 1-"'. 

- Tioo"I de e•t.e,..1 l17al'1orel\ pnr calor" •;utco ctJmunmente 11t1liz•da• Pn I? 

- Brl=!v• rle~crtPcton neo 14 1t1"!'c:an1r:• d• loo; proceso• de ••t~r1 l ti:acion Por 

ca1or ..c-01 

CONVECTtVO, CONDUCTIVO Y POR RADIACION v 1 ... 1inportrincta 11P la 

c1reulac1cm fiel ,.,,.e t'fent.rn d~l 1tcrn1po. 

- Calif1r111.c10f'l r1@ 1• tn-.t.al~ctnn v nPerai::1~n del hflrno v ~uo; rPDtlrt:,.is. 

P•ri' Pl equ.1no ut1l1 :!'.trio. 

- F"t11din"ll '1P1 t"'feo;.:1rrnl 11'1 r1,.I cir.ln d',.ter,.nnanda P.I f:tPmpl'] V fA 

temper ... t11r.a o_,.r•a Jr>arar un aprop 1ado ••t•rt 11 :!',111t1r:i v t1e"P1roqen1 zarlo. 

- 5ecu11nr1a del cir•oqra1u1 d• valttiac1(.)n. 1ncl11v•ndo carr1ara vo11r:i11, 1""'-'lflilra 

c11r~Ar11'1, ecstud1t'ls de btoc•rt:1.1t y otroco'lrqa. 

revf!l11d.ti~1on. 

- f.pc¡;11lt .. dn"i 111!'11 Dl'lr•1 I d~ n1c¡;t.rthucton '11! t:11?mn"fr.111tura rnn r.:trri~r~ v.~ci-., 

,..,,."'..,,..:1 r<11r•Hldol. 11?st11rl1og 11• ppnetr.,:r,c1cn d•l c•lnr v ,..,...,o11+ln h!nll"latrn 

rrin Pnr1nt-n~tn.:. t1P F~r-hPr1l""ht1t r.nl 1. 

- H1hl tnar.:1•i ... 

- f~lnq..-r•1C"I ••• 4 •""• '•' '• •t!I• • 
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lI GENERALIDADES 

llllEVE OESCRIPCION DE LO QUE ES LA YALIDACION. 

En 1• fi9ur• 1 •• •untr• un diagr••• d• proceso, ttpico para una 

•• ilustra l• esteril1zacidn y 

desptr-09eniz.acitn de ff"ascos vi•les O •mpolletas como un requisito 

i .. prescindibla, previo •l dosiHc•do •n el .\t•e• controlad•• 

Las refer.nctas moncionan QU& un ciclo norinal de esterilizacitn d•ber.t 

prov•ar un mlninKJ da 170'C por no unos d• 2. horas, 11iantras qu& un 

.~lelo de daspiro990i:acitli daber~ tener un •tnimo da 2:50'C por no menos 

d• 30 minutos • 

El trabajo con&o1•te en d•mostt•ar qua al proceso cumple Adecuadamente con 

su obJettvo, •• decir que el horno eFectivaaenta, esteriliza y 

despir09eniz• •1 ••tari&l da anvas11 nacesario p•r• •l producto y que 

cada vez qua ·.1 proceso se llave • c•bo co.tto lo indtcai •l proc•dimiento 

respectivo, •• t•n9a l• s~uridi11d de qu• ••r& reproduciblR. Para tsto, 

es neces•rio contar con la docum•ntacJ.On n•c•e•ria que demuestr• tsta 

hecho. Si todas las pru•b•• realiz•d•• se- documentan •decu•dUMmte y 

los result•dos •on s.ati•l•ctorlos, •• h•brli v.alid•do •1 proceso de 

••t•riliz•do y d••pirog•ni::•do en ••t• equipo, Y• 11u• la validacitri se 

pu•d• definir ca.o la evid•nci• docunt9ntada la cual prov•e un alto grado 

de s•guridad p.1r• un proc••O ••P•Cffico, d• que conaitentelflente produc• 

un producto qua relrl• l•• npecific.aciones )' los •tributos de c•l id•d 

predet•r•ln•do• • 

Ap•rte d• la v•nt•J• obvia d• conoc11r •.ts • fondo •1 proc•dimiento con 

el que •• est.lt. tr•b•J•ndo, Ja v•l id•c iOn de proca•o• como fil osof t • dG 

1• comp•;;l• •• un• h•rra.mi•nta biAsic• d• J• pr•vencion d• f•ll•s con ol 

con••cuente •horro econbnico, y• qu11 el inuestr•o normal y al •ncil15is e 
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EN TODOS LOS PASOS INTERVIENE CONTROL DE CALIDAD. 

FIGURA 1 
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inspeccitn del producto fin•l provt?e loi val ido;: est•dist1c.a 

suficiente par• da:r se9uridad •n l• obtenciCn de un producto de c•lidad 

consist&nte y t•mpoco puede 9aranti::ar que los diver&o& factores del 

si•t•,.• ideados p•U"a •segu,..•r l• c•l idad, se9uridad y eficiencia estfn 

func1onan'do se9Cn .fUa dafinido en el diseño • Esto sol•mente se puede 

canecer identificado lo!i comPonentes y p.asos critico& del pr•oceso y 

deMOstrando que sus c•ract•r1sticas son repetibles da lote • lote del 

producto. 

Un sistema v•l1dado repercuta •n la calidad de lo producido ya que 

reduce s11st•nc1alrnente loa costos de in11pecc1onea, rechazos de 

productos, evit• reproceso•, disminuye •ermas, evita el uso excesivo de 

mater•tales, almacenes ayuda disminuir inventarios, evita 

devoluciones, ate. 

En •l lir•• d• merc•dotacni• al aejorar la productivida.d •• posible l• 

captura de un• m•yor porciC:n d•l .. ,.c&do, ya que se cuenta. con 

producto11 d• m•:;or c~l id•d y .aenor costo. Ademl!.s es conveniente 

mene; ionar que en las Cil t irnos t lempo• l.• v•l id•c 16n se ha convertido 

ei<igencia lag,,1 por parte de l.a.9 Autoridad•• S•niti1rian. 

Por todo lo anteriorment• expu•sto, la val id•c i6n de procesos, sistemas 

y mttodcs •nallticos ayud• • la empresa a perma.necer en el negocio. 

La val id•ciCn de un proc!!so de cste,.lli:ación por calor •eco dabe 

lnclul,. los si9ulentes paso91 

- Protocolo del proceso. 

- CaliHca.clt:n da la instalación del equipo. 

- Califlc:acit:n de Ja efectividad del equipo b.1sico. 

- CailibraclOn de los senso1·es1 IM>nitot•e• y cont1·oles crfticos. 

- Calificacitn da 1•• ca.ractart•ticas ter~odini&micas d• la unidad. 

- C•liHcacitn de la ingeni.•r(a dal proceso. 
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- CertiHcacicn Hicrobiol09ic• del proceso. 

- Ravit;iOl"I de los da.tos obtenidos d• lu; prueba• efectuadas. 

- Ce,.tificac1c:n final de l• documentación. 

- Se9uimientc de la validaciOn, <revalidaciónJ, y control de los paroi1.-

metros y pasos crlticos. 

Como se puede intuir por lo anteriormente e <FUe&to, l& val id•c10n es 

necesariam&nt• un proceso multididi.r.ciplina.rio en al cual se conjugan 

elementos de ingenier"1a, microbiologia, farmac1• industr"ial, fltiilca, 

~uimica. 1 electrOnica, computac:i6n, instrumentación, estadl,;t1ca y muy a 

menudo algo de sentido comú.., y de negocies co., el Hn da "''"'n!'ent.!r l•• 

cosas; en perspectiva. 

La forma en c;uc se integre el comité de Validac1dn 1 as\ como las 

Jerarqulas y responaabllidades dependa de las politicas y recursos d<:> 

cad• compañ1• ' 3 •••'7• ••• .... 1.•• · 



TIPOS DE ESTERILIZADORES POR CALOR SECO COtlUNl1ENTE UTILIZADOS EN LA 

INDUSTRIA FARl1ACEUTICA. 

L• este,..il•z•cion o •1 desPir-oqen•do d• mat•r1al•• y •quipo •n la 

Jndustraa F•r••c•ut\ca •• puede lograr" Po,.. dos mttodo•. t!'l Prim•ro de 

el lo• •• llamado pr-oceso de convecc iOn po,.. lote y s~ deT inv como aqu•l 

&n QU• 

•tmult:Aneamente • un ciclo por' r:onv•r:cson El sequndo método as llamado 

proceso por conv.cciOn continua en 1• C'U•l un• cantidad de material es 

conduc\da • una velocid•d Pr"eviamente est•blec:1da • travts de un ciclo 

.Je conv•cc:1on par" e.;ectuar la •ster"il1zac10n o el de-.p1roi:¡enado. 

Los horno• •• clas1f1c#n 

a > De conveccsón natur&l. 

e > De tunel tnfr.,•roJo. 

d > De- tüne1· por" convecciOn .forz.ada. 

d > D• fla11a continua. 

Lol'l hornos czu• utilizan convecc1on natur"al tienen poca utilidad ya c:iue 

por Nt:tone• c:iu• .. veran .... •d•l&nt• •1 proc•so •• poco ~onf1&bl• y 

solo se ut1 liza en .tr••• muy limitad•• como •• •l caso de •~cado ~e 

fl'IAtert•l de vldr10. 

·Lo• hot"nos •steriltzadores con convecciOn forzada. <ftqura 21, •on los 

m.l• comune" y utt 1 izan lo• pr"inctpto!:I de la transfel""'•nci• de calor por 

conv•ccion par"• ca111ntar lo• compr.tn•ntes d•ntr"O d• la c.t.mara y •• pued• 

variar" tanto el tiempo d• c•l•nta•iento co•o la tempE!'r"iltura de lo• 

ctclos. para •Hterillz•r- ó desptroq.nlzar diferffnte• tipo• de materi•l•• 

tale" co111r.u 

Vi.drif!r'i.4 C.fra.!U'"OS vlal1ts. ampoll•t••· matrac•• •te. t. 

Equtpo d• acero tnowtdabl• < tolva11. herramlentaJ. 



REGULADOR 

SALIDA DE AIRE 

VENTILADOR 

FILTRO ENTRADA DE AIRE 

CA MARA 

DISPERSORES 

t 

+ FLUJO DE AIRE 

FIGURA 2 ESQUEMA DE UN HORNO POR CONVECCION FORZADA. 
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~,..,,C1l•rtnc:.. taolvoso vetiJr.ulo'5 acuosa» 1 , Ptc. 

benPr.a lrnpntl!!' JO'!. artlr.ull'l~ '!ion pr@pá.radois en area no P.St:er1 l 

cnntrnl.ada. tl!'ftlPlPanr:lo control•s tale'5 como accpso l1m1tado, n1veJes dP. 

DArt:u:ula'5 rttduc-1r10. conoc1m1ttnto r1e la r-al 1dad del aire, etr:.). 

1 º"' Art1r11loci. .,,, carqan •n los r:arros cnarolerrJs y ~ .. tos •on coloeados 

IA ma.vorta r1e lo• hornos les ais1qnan 

r1r loo¡ q1111;1 f!XC"PC1PM a lno:; "'"'Jor&s requPr1dos. tanto en t1e1npo como em 

tttmi:>P.ratura r.:on el Hn d~ t.n1tr un Nrqen dP. ••qur1dad 1uctra Para 

t'nno:;,,.a111r 1.- Fto:;tPf"'1l17o111c1on n •1 dl!'isPtroqL'nt::ado. Los ctcJos tf.picos 

':J""r:JIPAn tPmperaturas de tao·c .. ~li.(IU ·c..;, laff temperaturas ma• baJais. 

onvtament" seran par.s •st111r1l1zar v la• má• alta& para dl!!'•Piroqentzar. 

~l .f1n~1 rlPI c1r:lo dFO r.tl•nt:anuPnto lf><t'!otP una fa5P. de f!nfrlam1ento con 

~I 'tln r1,,. m1nunzar lo"' ,,.,.er:t:r.:i• d•l r.hoque t•r•tco de los. componentes, 

P.'Vl tane11:1 

v1nrtn Pri In..; "r-a'!ICo'!I v\altttl y ••Poll,.ta'!I, ,.. tncrPmentando la ~equr1dad 

en '§U mAMPJn t+19ura :.r..1. En la mayoría de las instalac1onPs se atnPlP.a 

11n~ r1nh\P Puerta v l.a c•'''!l"' •ntra del Jado no asf'pt1co V salp del lado 

,:ic;~pt:1rn.1t1qur.s <+l. donc1P. 5P.r.a utiltzada en el proceisn de llenado. 

1.1'.'"' P~t.Pr1l1 ;,,-rti:u·es rJp tunel Pueden la trAn4jiferenc1a de calor pot" 

rnl"'Veccinn, "'l.1m1 lat• .ii l'ls hornos o •J9"1r" r•d1ac10n 1nfrarr0Ja. Para 

g1•nrl11r:1r la l!'!'tPr1t1zAc:'1on o el desPtroqenado, estos ester1J1z:adore5 

tte t:11nPI nPPt•~n i:ontinuam"?nte y t;1enen capacidad para •ster1l1:ar mayor 

c.=.nttdArl dP +rasco!.'I v1aJes O ampolleta!\ quP. lc5 hoPnos. t.f1qur"a 5). 

AJ Jq11al q1Je pn Jos ho,.l"'los, las .amPolleta.s C'.' ios 1't'a'5cos viales 

t.-ivado'!I v r.-nlnr"'t1n• '!IC1bre el lado no aSPPt1co del ~UnPl y -son 

t:r>1n~r:Jnt•tado~ A In lat·~o rtP PI C . .\ - 1.~ mt~•. en oonoP ·.1an P.nront:ranrto 

rJt•,.1••nt:~i; tempet•at.ura<:'li rtl'fl •trP 'ttqur;i 01. 

FI m"'ter1 ... 1 dP vtdr1n· e;....- CAl1Pnta en 1~ pnrr1nn 1n1r1tll v medt"' dE"l 



INC"IMIMTO DI DllAfUllOLLO IMPfllllAMllNTO 

DIL CICLO 

TEMPERATURA 
TUIPU•ATURA PftOMIDIO DI TllllPIRATU .. AI 

PUADA DIL llTUllLIZADOR 

P"OMIOIO DI TIMPllllATURAI 
DIL ,lllODUCTO 

/ 

TIEMPO 

FIGURA 3 CICLO TIPICO DE UN HORNO ESTERILIZADOR POR LOTE 
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FIGURA 5 ESQUEMA DE UN ESTERILIZADOR DE TUNEL 
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FIGURA 6 CICLO NORMAL DENTRO DE UN ESTERWZADOR DE TUNEL 
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tr .. vft; dP f'1Jtro• Hé.t-'H. E'ltP a11·p p111·•n Pntr"" al 1ntPr"tn,. al f1n11) d.,1 

t:un".!'l v nel prnreso dP. P-.t@r1 l17ae1on tvPr ftqura 51. t-.l atrP +tltradn 

pe, f".JIPf"\tAdC'I pnr rpts1'5tPnct•!l Pl"'ct:rtcA!I 

aue la convKcOn •orzada de In~ hornos. 

IC'I<:- m1c:::mns pr1nc1p10~ 

El t11,..el P..¡t;ertl17'1dor pnr tn•r"o1t'l'nJn P&t:" ~a111p .. dn cnn t•na t-11Pnt:P ne 

rad1c11r1nn 1n'tr .. rro1~~ la cual P•&PrlP p1•01,1Pn1r nP 11nll r~'51o;tPnc:tA n un 

tubo a• cuat"zo. Lo& t~rmnparP."'l Pilra cnnt;rolar pi calentamlf'tntn P~t.An 

coloc<11dos dP.ntro d• 111 zona dP P~tP.1°11.17 .. ctC'ln. f"l r:alf!ntam1Pnto v .. ¡ 

ttt!'tl'IPO dff •xPos1c1<in p11PdPn <iP.r "'"'"ctadns por la ¡::;¡@omPtrta. Pl t"''llnr, I• 

~uo•ritr1 .. v la comPnt11ctC'n ·ne lo~ a,..ttr:utn~ a11p f'Priln t:r.,_t.-.do~, <'lSt 

rnmo de la temp~1·atu1'"' oel a11·e v su veloc1dart. 

Lo• eetertlt7adcrpo¡ de +lama; uttltzan IOJ r'1nrl11cc1on" la .-nnv,,.,...r:tr'Jn º"''"ª 

tran9+1!'rlr et r.a Lar 

l avilt1as cnn a~u.a pa1·a 1 ny9c t:ah 1 es v 

C'.O lnc""das · o:;ohrP 

.-mpnl ll'!'t.i'ls son caJentanag aPro1t11nadamente a .\·111 '-· PO,.. ,,.l i:.:i1n1-

11<1re prnv•ntente 11P t-1 ltro~ t-11:.t-H. 

l ,...¡ Amcol J~r.as t'r'l."'\~ pa~an a la znna 11e l lmvu1n. Pn nnnd11t. rlP,..PUP'\ 11,,. 

dn'!"l1t1c.iu1.11o; ~nn o;:¡ellad.;ic; a li' +tarn,,. ti1a11,.a 71. 
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PRINCIP (OS DE TRANSFERENCIA DE CALOR 

L• Mt•riliZ•Ción por c•lor .. •iel\Pre qu• •u aPltcacicn no af•cte l• 

r••istenc:ti1 a ••tabtltd•d dllt lo• ••t•ri.•l•s, •S •l sistema que l\.AS 

conv1•n• aPltcal" por ••r •l qu• f""••ulu. no aOlo el ••• eficaz v •&qur"o­

•tno que 11• sido •l ••.1or estudt•do v ••t• dot•do d• •quiPa• &cf..cuadog, • 

toct•• las si tu•cson•• tW• •• Pu•d"n presentar en la pr6cttc:a. 

P.ara su •Plu:acson c:or-rect• •• r-equl.•r• un conoctnuenta b•stc:o de l• 

•ntt,..~l • ut t l izada. sus forma• d• tNt.nslfti• 10n v •P 1 h:•c Hm. tambi lln es 

n•c:•sarto c:onoc•r el comPortamt•nt::o d• lo• m1croor9ani•"ow. <fr-ente • la• 

d1v•rs•• .. orm.as de aPl1e•eiOn del calor. •n especial el calor s•c:o que 

•s •l qu• nos ocupa v el 91".&do dll ressstencin que tstos ~i!rmen•s Pueden 

Pre•@ntar. 

El c•lor •• una forma de enerq:C• cap•: de ser transferida de un sistema 

• otro cuando •,l(iste un• d1fer-enci• ce temP•r•tura • L• terr.per•tt.ira. PO,.. 

lo t.a,nto ••rea •l nivel dtil l• ttn•r-~t• interna del •istem.a v l• 

trans+er~nci• del calor e•t• determin•d• poro ••t• difer•nci•. l• 

natural~za de los cu•rpo• v •l e•dio en que •• tr•nsmite. El calor 

puede ser tr.ansfer1do por tr•• -.c&nismasi conduCclOn. convección v 

r•di•c10n. 

CONDUCCJON1 Es •l ••c•nt•.eo típico d• tran•ferRMc.ia de calor entr• la• 

cuerpee sol idos v •• produc• .•in tr•nsfer.nci• de inateria. tambi.tn •e l• 

c:ienomtn• tr•nsnus10n molecular v• que •• b••• en la· transmi•iOn de 

ener9ta cinttic• d• una. trtol•cula. a au vecina. 

CONVECCION• Es el mecanismo d• tranaf'•r•ncia d• calor c•r•ct•rt•tico d• 

los fluJda• v •• Praduc• Pl"íncipalme-nte POt" •1 cambio de densid•~ Que 

d•t•rmtn• 1• Pr•sencta d• un foco c•lOríc:.o. cu.ando •l c•lor P••• d• un 

•Olido c•l tente • un ·Huido. o d• un Huido • ctr"o. El 4enOmeno •• 

cot1.Pl•Jo. hay •Pal"'te d• l• cesión d• enerqi• c:inftic:• de l•s inol•c:ulas. 
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un 1nterr:"•111b10 de 111•tAr1• que •• encu~tr• • temoeratur•• y den'51d•d•• 

RADIACION1 Esta tr•n•ferencia h•c• baJt" la form.a de ond•s 

•l•ctromapnttic•• ubicadas .,, un tntervialo da lonpuitude• d• ond• del 

espectro datuqnad•• como riad1ac1on infr•rroJ•. s• extutnden desde 

infrarroJo leJano. Todo cuerpo por •rr1ba del cero absoluto emite 

por otro cue,...po. la •nerpia rad1ant• se transforma en calor. L• 

fracc10n de r•d1acton que es •b5orb1da por un cuerpo constituye 

de enerpta su c•Pacidad de absorc1on 

que no ref le Je n1nquna frai:c1on 

1qual a la unidad v lo define 

como un cuerpo ne~ro. El cuef"'po net;u"o ideal es e'l que no refleJa nada 

de la enerqt• rad1ant• ciue incide sobre tl. P•r• efectos Pr.t.ct1cos las 

superficies mate oscuras se aPr"OximaM •l cuerpo ne~'"º teor1co. mi•ntr"•s 

que las superT1cies pulidas. sobre todo las met.alicaOJ v las d• calar 

por ej1rmplo etn el interior dl!f un horno cuya temper•tu,.a •• pued• 

c"'o.~•ider•r uniforme. todas las •u•t•nc1as PU•d•n ••r considerad•• como 

cuerpos neqros. cualquier"a qup ••• su natur•l•Z•. 

CINETICA DE LA ESTERILIZACION POR EL CALOR. 

La destrucción de un rnicroor"qanl!!lmo por la aplicación de calor" seco•• 

la resultante de al~una reacc1on qutmica. qu• posiblemente ocur,.. ~ un 

solo punto del or~anismo v tal vez lnYolucrando sola111enttr una o dos 

rnol~culas cornpl•jas. 

d•strucc1on de microorqan1t1rnos por calor seco. El Prln19r"O de •llos •• 

debida a la. rei1cc:ión di!' una cnoltcul• cornpt" J• del 1111croorqan1smo v Pl 



, .. 

elfce•" d• oicSq•no, son ttptc•Mente de Prt4ft•r ord•n. El saqundo 

int@'rvenc:1on de otr•• •olfcula"S, &studio• de c1n•tu:a d• r•acción 

orden. 

•n quf.I' sP. produzca la •st~r"i l tzac1on por el calor, ••tar.6 caracterizada 

Si No es el nUtT1ero d1=1 m1croorqan15mo;s. vt•ble'!I presentas 1nicta1mente. N 

•l numero que p11trmanece vivo a un tiftft'IPO t y N. al rulmero que ha mu@rto 

d&sPUt~ del "i-!uno t1emoo t ~ temperatur"a c:onstantth por ana.loRia ~on la 

•Cuacton qene,.al para raacc1ones de Primer ordet"\. l• veloctd,;id de-

d>< 
- ---- • k(a-xl 

dH 
• 11: C No • N'.) • - kt. 

No 
kt .. ln e---... ) o 

N 

N 
ln -- • - tt 

No 

NIN0 repr-e~enta la .fracc1on de microorq1tntsmo'!J viabl•s que sobreviven 

1ue~o .ae un tratantlento por c.1.lor a temperatura constante. durante un 

tfrrnic•I. stque una. ctnftica de ?rimflr' ordeo. L.a forma inteqr~da de la 



ecu.,cton oe f.lr,.nen~us eo; 1 

E 
ln k • e -

S1endo. 

E • Ener-qta d• act1vac1on. 

C • Const•nte-. 

Para cada temperatura se puede obtener un valor de k. St estos v•lor•• 

P,!1-ra Yar1as temperaturas son ~raficados como ln k en functon de l/T se 

obtendl"'.a una llne• re-<:ta Que representa la ecuac1on de Arf"'hl!'nius. La 

pendiente de e.¡t:a recta es iqual a -E/R • de donde ~e puede c•lcular" la 

enerf!ia de activación y la ordenada .;.l oriqen dar•a el valor de C. 

~<atas do<;1 constAntes. Cla de activa.c1on y l• de Arrhen1us>. caractertzan 

efect1va:nente la de~truc:cion ttrmica de un micr-oorqanismo dado. baJo law. 

condiciones de ensavo. de modo que. usando la ecuación de Arrl"\eniu5 v la 

de velocidad. podemos calcular el tiempo reque1•1do para cualqu1er 

reducción fra.cc:tonal de la pobhcion • una temperatur-a dada. 

En teor-ta. la ec::uac10n no admite Que el ntlmaro d• r1.1.croorqan1smos <N> 

descienda a cero. va que para •so t debier• ser infinito. 

11 
ln e----> • .. kt. 

"" 
CURVAS DE RESISTENCIA TERMICA. La d•-.tr"ucc ton de los rn1croor"qa.n1smos 

por el calor no sa produce en .for"ln& in!ltant4in••· e1n•tiendo una r•l&ciOn 

entr"e la tS>mperatura. el t1empo v las cond1c1one5 9enaral~s del produr:to 

a e<:1ter1 l izar. lpH. su•tanc ia.• Pr"Otector••· J¡r•do de cont•mln•c ion. 

te>etura. etc.,. 



- Cflllla• veqetativ••· mntin~ 

rPtilit1Ya1M?.,tfll peque~,11. 

CI 

- Bacte,.1•• esporul•d•s. capa~ew de sohrPvlvtr al wer" "Sometidas a 

í)p &!ht 

absoluto. sino todo ca5rJ de 

sen'::1do 

define 1"' res1stenc1i' r1P cada unn o un conJunto de 111croori:tan11_1IM'l'S Pn 

cond1ciones prP.flJ"'das. 

El trazado dP la!5 curvas de r'!ststencti' term1ca 

Pt•tmero los qrA+iCO!i de !5UPer .... 1ve'nc1a. Pn loo; ClUP 

efpctua oht-.01e-ndo 

e-l!presa la "'•:::On dll! 

mortalidad en i11nc1on de la 1ntens1dao y durac1on del tratam1Pnto y 

responden a la cl~s1c~ ecL1ac ion dP. tipo exponencial 

t.iempo. cuva rP-Prusent~c1ón 'iObrP papel '5Pm1loq"r1tm1c:o da luq"'r a 

curvas sens1blemP.ntei rf?c:tas. (.nn PSt111o; cnnsldPt',l\"".10nPs se han ln~rado 

formular las s1qu1entes leve'ii qenPrales df! 1• esteri l t:!.?1c1on. 

f'rimer• l•v• 

P,;wa unii tPmPer•atur• dada. Pl num~ro de q~rlftenes o eo:¡pora• 

sobr""""'lV1Pnt~s al tratamtPnto t~rmtco decrece Pn fot·ma e.•o("lnPnr: 1a1 Pn 

tunct("ln dPl ttPtnPO r1e ripl JcitclOn c1PI tratamiento. Est"' r:IP.ca1m1c11to 

t"ppresPnt.a l.'J r1P'!!!ltrucet!")n de m1c,.norqant'Sm05 v la cur"va cot•1•esPOnde ,• 1 .. 

l:'C'"UilC 1 nn N • No .. - .... 

Las curvrici ª''"" r!'"prpcient~n 9r~11rament¡:;o. P~ta IPY son Jt'.'5 1 l~"'"'ªºªs curvas 

C)P SUPPr'VlVPnt:ta P 1ndtC:<'ln lr1 mnr-t,11J1dad 

f1•1rr>r1,..,n o1PI r.t•,:at-,:.:r,¡Prtfn t.~l"'m1cn. 

l.l•.anr1n Pl n•1m,.rC'I ne m1ernnrq~n1~mns §nt1rPY1v1~nt,.5 ttPne 11n valor" 



2.3 Ho 2.3 2.3 2.3 
t • ----- log ---- log 10 • por lo ta.nto k • 

l 0.1 No l 

parr1 r1tsm1nu1r en 9u% Ja pohlac1m mtcrot11ana tn1c1al. 

Cnm11nm1?nt• ,. P~P t1pmpn 9P. I• dpnnm1n• D y '!SU valor depende dPl tipo de 

m1croor~an1o;mo. dl'l m~d10 qur sP. pncuentra v de la temperatura de 

tratamiento. Po,.. r"'!ql• qPnPral. cuando s• ~p,..esentan los valores de D 

en func 1 on t1• la temPer.i.tura !!Obre una esca la t1emi loqarf tmica. puede 

~nf1rma1•se qup ~uard"'n una relac1on lineal y tata as 1ndependient• 

rtPJ n1•mer"n 1n1c1al de m1croorqan1smo11. 

SP9unda lev de destrucc1on de microorqan1smos por el calot"r Para 

mtc:sm"' reducc1on de 1ma ponlac16n microbiana dada. la duración d#!i'l 

forma e1<ponenc1.sl en func1on d• la 

~tpv~r1nn ne lf' t..:•mp11tratur~. 

Aqul se introduce pi concePtl") del parllmetro z. qulif la elevación de 

t~mnp1·,.tura queo r"duce l• d11r.11c1on dRI tratamiento a 1/10 de su valor. 

199 constante- para una pobJac1on determinada y es 

1nriepP.nl11PntP de la ri:sduc-c1on dec1111al con'51der•ada. 

TRANSFERENCIA DE CALOR APLICADO A LOS ESTERILIZADORES. 

Loe; i:s°'ter1J1-:arfores de calar ser:o qenP.r<tlmeritR usan eJ m~todo de l.a 

cnnvecrtñn dP r.alor para incrementar la temperatl1ra dP.l producto. 

F.:I c-11·e caltentR tran.,,ft>=>r,,. Pn9ri::ita a lns a1•t1culo'!i dPntro dPI horno. 

La velocidad de 

l<' qui'> loo; artJi:ulos 

c...-lot• ec:.pec1+1r:o 

rel .. tivarnwnt~ baJo. por Jo tant:il. l~ tranc;i~,.PncJA d"' ,,.n..,rqta t1enP una 



Vt!ICIC\CSBO oa.1a. 1::::1 saturaao es un excetenta medio Pat·.a una 

tienP calor espect.tico 

relat1vatnente alto lC.,'"' 1.1J btu/lb,. •¡:., comp.ar.ado con Pl del •ir"'• \t:.., • 

u.\715 f1tu/1b • .;r1. 

::,in emc•rao como se dat•l lara mas adPl•nt•. ao ciertos casos al v•por no 

se Duede ut1l1:a,. v el calor seco SPr"<li el procpdimtento 1doneo. 

La concsucc1on ester t 11 :ador ocurre cuando el aire c• l 1en te 

alrededor dl!l PrOducto trans,.ierp ener~t• calort.fic• al tnat•r"lal frio. 

cuando lo• electrones con un alto 8''!5tado de exc1tac1on bombardean v 

choc•n con los electroneos de baJa eoner~t• d•l 19ateor1al. l• eMc1t.ac1on de 

las moltcula'5 d•l materi•l increme-nta lO!i n1vele'5 d• l• ener"ala 

molecuJar. lo cual hace que aumente su temDeratura. Una sustancu1. con 

una .alta conduct1vid.ad t&rm1ca es un buen conductor del calor v •• 

cslentara mas rapido que un mater1i1l con conductividad termic• baJa. Un 

•Jamplo de buen conductor del calot• •• •l acer"'o inot<1d•ble. un •Jemplo 

de mal conductor del calor es el au·e v el v1t1t•10. 

La radti1c1on es •1 t•rc•r" 11etodo co•un"'ent• usado para e! Pr"OC••o tle 

11uter-1l1zacion por calor ••co v puede Utiilr"Se CC>ltco un1ca ,.uente de calor. 

o puede emplear-•• en comb1nac1on con 109 m•todo• conv.ct1vo vio 

conductivo. 

Debido •que E!l atre caliente tiene un b•Jo c•lor ••P•ct.t1co v un• potJ1 • 

conduct1v1dad term1ca. e'll nPcesar1n ñlarqar" 

estert l 1:ac1on a temP•raturas mas al t•• ciue aciuel 1as l"'Oque1•1d•~ la 

estPrtltz•c1on por vapor. L• carqa • estfl'r1 l1::i1r S:e cal1ent'a v 

temper•a.turcJs. c~u!'!ando qrandP.s viu•1¿oi,c1onPQ r1e temparatura en el 1ntAr1or 

deo Ja camara durante todo el ciclo. 11 Pe'!"ar de tt'it-'• J imitar: tones. el 

r:a1or SPCo e•J pt•Ptertdl"l ill CAlnr ML1mel"Jo como un mPtodo D .. , . .,. ~1-aduc1r I~ 
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PorquP tatos deben ••t•r s•coa D•r• el llenado. el •cero 1no~1d•ble. 

PPnetrac1nn ael v•Por y.de-.de lu•qo. •rt1culoa quR ••puedan COr"r"OtU" con 

~ .. n•ante PI cacle ae c•lffnt•m1ento. el mov1m1ento d•l •ire frto d• l• 

c•••r• a I• zona ma.~ c•l tente pr@v1niendo 1• ntr•t1Hc.acion de l• 

lffpneral1t1ente se uttl1z•n los v•ntil•dores P•r• hilc•r circular el aire a 

Los v1tntiladol"'.- pueden ser de 

01,.ect~. 

t-.1 d•tP•·m1nar" la ..-eloc1dad del aire d.ntro d• todos lo'S tlPO'd de 

esb-r1l1:aaore• ••un P••o n..cesar10 v esencial PAr• la v•ltd•c1cn, dado 

que un Tac:tor h•POr"tanttt Para 1• veloctdlld deo tran•fer.nc1• del 

calor. ~e ut1l1z• un medidor de velocidad de •trs par"a determ1na._r la& 

vqloc1aaoea ael iluJo de entrada, ••lid• v l!"n el interior d• l• ca.111•ra. 

l:>l el l'"St•r1l1z"'dot"" •• ut1l1zado para ·aum1n1•trar ta•t&r1•l " un 111vd10 

... ter111:.:•dor abierto. con Pl i'ln de or•ven1r l• contam1n•c1on del a.rea. 

El estP.rtliz•dor debP tener" tina 11~•ra P[e"l1on S'091t1va con respecto al 

"""ea no aSeottc• par'• prevPntr s:il fluJo de <!llrP 11iUc10 al ester1l1zador. 



Lo 1dea! e::; el. a11"e sea sum1n1str-ado por una manejadora de aire 

una temper atu.r'a y humedad controla::las. Los filtro;, HEPA pueden· 

utili:arse paro limpiar tanto el aire sum1n1strado coma el aire 

circulac:i6n 1 éstos <1ltroa det:en estar diseñados para resistir 1-!ls 

temperaturas da ope1·~::ibn y debe,., ser ve1"1ficados pew1Cd1camcnte p., .. a 

necesario detet"minar- la ca.nt1dad dv 

partlculas que ccntiene el •ire que se 1ntroduca en el esterilizador y 

en varios p-.1ntos en el inter101• de la .::~·":'l°'ra, Cué'nd..: leo:. vent1ladoras 

est.YI ~n oper.ac10n. 51 de desea, estas pruebas pueJcn re"'li::2rse .a las 

temperaturas de op~ractt;n. Una alta cantidad de parttcul.is puede 

causada por f.1.ltro::; rot:;is, suc:.los, o una \qb1•ac1b.-I e:•ces1va ce los 

ventil•dores, tambi·}n por dert"arr.dmterito de ..:"1<.<~~r1ales o un.-. 1n,;d~..:.U-3.'Jd 

p.ractica det san1ti:: .. H:l~·n. Solo un,;i; clase 101) de :i:.re po•Jrl. entrar· al 

horno. Una clase 100 1 000 en •ire ha sido c1tadd como cor.dic:itn mci>cima 

para al aire circul.ante en el ester•1l1::ador. La i.::lcl3lf1c.:<c:itr. del aire 

esta definidu en bese al m.ol.Himo número de partlcul.a:t. por ple ci.Jbico de 

aira, de 5 micras o mayor&s • 

CALIFICACION DE LA INSTALACION. 

Se lleva. cabo con el oo jete de comparar el equ 1po contra SU'5 

especificaciones de manufactura, para conltmar que el esterili::ador eo;;t~ 

funcionando apr•op1.adamente. Todo el aparat.o, equ1po eou.ii\1.:i1· y s1st~mas 

de medición deber:in comparados contra la9 f"'CComendaciones '1t>1 

fabricanta, tomand~ en cuenta los arreglo:. y mod1f1c"'c1onoto:;, hechos a la 

unidad . Tod.;;i; la inforincación acere? d~l estt:>ri li=Cldor, in..-}¡,;yr:nMr.i orden 

de compr•ü, cot1::aci1:incs, etc. 1 deben fol'ma1· Pil•'te d~l a,.c:htvo de 

documentac1on • Se debe canta,- con P.c.qu<?m.•s de todoc; los se1•v1cios que 

cqu 1po p.:u-~ conf i 1•mar q•.JG to.:I.:.::; la~ cone:donei¡ y 
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especif1caciones e~t~n dentro de los ltm1tca dw d1s1;1;fo y qua cur.iplen los 

cOdigos estata.les, códigos lcc•los, y con las prilct1cas corre=tas de 

manufactura. Los doc:umentott de la caliticac1tn de la 1n.,,;talación 

deber~ sar revisados y •probados por• las personas designaiJas como 

r"esponsables 

La s1~1..dente informaciOn 

.1.nstalac1bi. 

form• p•rte de la cal1ficacidn de la 

A • REGISTROS1 Copias o relerencias de l• si9uient11 inform•cidn: 

Catiza~iC..1 y es?ocif1c~c1ones del fabricante, Ordenes de compra, número 

~de 1r.i.J.:telo d& l.a urndad y nL..r1e1·0 de serie, Froced1m1ento Estilndar de 

Ope,.c1c it:n pro9rama de mantenimiento preventivo, procedimiento de 

procedimiento de c•libraciOn y todos los planos 

p~,.tene·:1ent~s a la unidad. 

B • INFORMACION ESTRUCTURAL. Comprobar dímansiones 1 planos, ubicación 

dentr·o dl:f la plantd. 1 instti'.laciOn en al .ar"e•, sistern& aislante, sei'los e 

inspec1ón 9ener•l. 

C • SISTEMAS. Se debe contar con bitácora& par• mantenur al día la 

siguiente ir,.;:ormac16n para ca.da una de las. parte9, donde se aplique~ 

1 • ELECTRICO. Debe estar dt! acuerdo a la C.F .E., con identificación 

apropi.Jda 1 interrup tot'es de Sll9uri dad, especificaciones de l;o 

instalación, incluyendo voltaje, amperaJe, fases, calibre de los cables 

y tipo. 

2 • SUMINISTRO CE AIRE. IdentiT1cac10n de l• fuente 1 tamaño da los 

duetos , material de construccién y clasificación del aire <tal como 

Federal Standu·d 2098> 

3 • VENTILACION. El desfogue del horno debe dar a un at·~a apr-opi~d,,., 

previniendo el retorno del flujo. 

4 • AGUA CE ENFRIAMIENTO. Identificar la fuente, diám2tro de la tul.Jerla 



y material, tipo Y. ta.ma."o d;ai. los tubos de 

enfriam1ento. 

los se-r"pentines do 

O • EMPAQUES DE LAS PUERTAS. Comprobar inte9ridad de los empaqUl!S y lop 

moteri-.les de c:cnstl""uc:cibn. 

E • INSTRUMENTOS CRITICOS. Identificar todos los oaiatemas de control y 

report11s de la opcracien de la unidad, incluyendo temperatura, tiempos 

del c:ic:lo, pres1tn, . .,,elocidad da la banda de trr.n,.portlil y fluJo del 

AnotAr" el número de se••ie, nüme1•0 de identif1cAcidn del 

fabricante, inter"valo de C~tl,.aciel'i del ¡nst1•umento y re9istro• de 

cal ibrac:iOn. 

F • INSTRUP1ENTOS NO CRITICOS. Compr"obar tambi tn los instrumentos no 

critic:os para la cpe ... aciOn d~ lo! unida.d, C':lmo pueder· 5er los tndica.dores 

de lu:: y alarmas. C.uand·::i pr::JCl.:!da, anot,¡ir nUr..e··o O'? se ·1;:;, m.J.r,i.:ro .j~ 

~dentificacitn del fabricante, intervalo de oporat:iOn de los 

instrumentos y res istros de e.al ibraciá"l. 

G • DISPERSORES. Comprobar la integridad de todos les d1sper"so1'&S, 

asegura-idos& de que no esten dañados o inhabilit.ados. 

H • RESISTENCIAS • Sobr"e ellas se deba tener la s1gul91"\te infol"'mc:;ción: 

Nútnero, i!l modelo del fab1•icante, volta.>e, air.pe•·aJe y wottaJe. 

I • LUBRICANTES. Certifica,.. que no sean i:ontam1nantes potem:1ales y 

que sean adecuados. 

J • VENTILADORES. Deben estar firmementq colcc:i'do:>, la jaula de 

ardilla en lugar, correcta.11ente balanceada, con una disti1.n::1a 

apropiada entre la3 aspas 

adei:uada. 

deberá tener una banda de transmisión 

K • FILTROS. Todos los filtl"'OS usados dentl"'O del sis':em"' deber,1 .. n;'::\r" 

registrados e incluirati la identificaciOn el tipo, el t~maño, la 

lrecuenci~ ~e ca~bio, capacidad Filtrante, 1<" velocidad del HuJo, 



28 

105 11m1tes de temp~ratur·.a y las pruebas d~l labor"<1torio reguer1d.;s de 

•cuerdo •l Procedimiento Est.lndar" de Oper"aciOn. Los fl l tres ·deben ser 

probados per10chc:a.mente p•ra ver-if1c:ar su 1nte9r1dad llevando a cabo la 

prueba de burbuja O prueba similar. 

Al •ira se le podra cuantificar el nllmero de parttc:ulas para certificar" 

~ua los filtros &-.tan dentro de especi·ficac:iones, qua no tengan fugas y 

que esttn perfect•mente instalados • 

CALIFICACION DE LA OPERACION. 

,,Después de qutf ha sido co.nprobada l,a adecuada instalac.iOi del equipo • 

es neceo;;ario de'termin•r que el esterilizador tr"abaJe de acuerdo a las 

especificac1ones. Los componentas del sistema deber¿n· satisfacer los 

intervalos de oper.c:it.r. como lo determinan las especificaciones del 

fabricante El ester i 1 i ::ador debe ser operado en repetidas ocas iones 

para con.firmar que funciona correctamente y que su comportamiento es 

reproduclble. 

Los documentos de cal ificac iOn operacional deberán ser revisados, 

f l.r-mad·jS por~ el personal responsable y archivados •n la carpeta de 

validac10n del equipo. Cada uno de los siguientes componentes debe ser 

identificc1do y registrado para determin.ar su correcto funcionamiento. 

A CONTROLES DE TEMPERATURA. Los controladores· de temp1?ratura, 

9r:.fico1o; y sen•or~s del ec¡uipo de proceso para ser validados deberán ser 

calibrados antes que la unidad pueda ser operada con confun.;:a. Las 

unidades son genera.lmente calibr"adas al tiempo de la instalacidn poi• el 

p.-o..,,-aedor b el usu,;t.rio y deberán racal ibrarse a intervalos periódico-;. 

A menudo, las unidades controladas etectrOnicamente se calibran 

<.tnicamenta poi~ rdtodos alectrOnico!i, tates como la compr-obacidn del 

"'ºl ta.Je o la-; lecturas de resi5tenc1.oa. en puntos espc.;oclficos. Es tambU:n 



esenc i• ¡ comprobar 1 ps tempera turas rea les en var• ios puntos internos del 

eGuipo, como se describe m~s adelantG. 

B • TIEMPO tEL CICLO. Determinar y en su caso c::orre9utr l• rel•ción 

entre el tiempo que marca la 9r•fic:a y ol tiempo re¡¡l. 

C • SEGUROS EN LAS PUERTAS. Si la unidad esta equipada doble 

puerta, el seguro deberA opsr•r de t.il forma que la puerta qu• da al 

áre• aséptica no pued• ser abierta cuando eo;té abierta la puerta del 

"rea no a.•fptic::a y tampoco mientras se estf llevando a cabo el proceso, 

sino hasta que éste haya conc::luidc • 

O , RESISTEt'IClAS. Todas deber~n estar func:: ion¡¡ndo, es conveniente que 

se r"egiwtr"en continuamente con amp•rimetros, de t•l m.a.nera que cuando 

una se abr"a pued"'- ser detectada inmediatamente. Una fa.l la del elemento 

podrla causar un cambio severo en la efectividad del pt"oceso. 

~ • VENTILADORES. El aju&te apropiado de Qstos es muy 1mpo1•tante para 

la afecttvid•d de la c1rcul•c:itn del aire dentro del esterilizador. El 

ventilador deber.\ entre9ar el •1r11 a una velocidad de acuer"do a las 

especificaciones del fabricante, en ocasiones es po3ible aJust•r" la 

velocidad del ventilador. Es es.encial 9ue la asp•s e&tén rotando en la 

dir"ección apropiada. 

F, SERPENTIN DE ENFRIAMIENTO. 

Para permitit' un ciclo de enfriamiento rapido, el aire frec:uantementa •• 

circula a travfs de un serpentln de enfriar.nento. Se debe r"e9tstrar• el 

tipo y tamaño de los serpentine'li, asl como la temper"atura del a9ua, 

tanto a la ent1°ada como a la salida, para poder conocer 9ue tan af•c:tivo 

es el enfriamhmto. 

G. BANDAS TRANSPORTADORAS. La velocidad de las b.a.ndas e& un par"ámctro 

de operaciOn critico tanto en esterilizadores. da flama. cerno en túneh's 

de aire caliente. Pura la cal 1br•ciCn adecuada del sistema se 
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recomivndil. 9r•fici1r, •n forma continua l• valocidad de la banda 

transporte baJ• • una temp•riatur• baJa puede producir el mismo efecto 

EQUIPO Y MATERIALES PARA LA MEDIC:ION DE TEMPERATURAS. 

El •quipo y loa i1par•to• IHlpleados par• r•alizar lo• a•tudics de 

val idaciOn debe estar cet"tific•do. Todo• los 9<1uipos deberiln calibr"arsa 

apropiadamente y debe axi•tir" un manu•l de operaciOn pu•a el uso 

cot"recto del i.n.5tr'umento, •dem ... s d• una bi ti.cara para llevar el re9i stro 

El •quipo uti Uz.ado para "tas pruebas da 

val1daci0n de los procesos por C•lor s•co puede incluir lo si9uiente1 

A • TERMOPARES. Son utilizados p•ra medir temperaturi1s. La saleccidn 

del tipo de termopar y el aisl•nte es dependiente de la temperatura da 

operaciOn y la eN:actl tud raqueridA. Para los procesos d& esteri lizac:idn 

o despir"ogendo por calor seco se u.tilizan dos tipos de termopares, el 

tipo T C cobre y c:onstantan) y •1 tipo .J (hierro y c:onstantan). El 

aislante c¡ue 5e utiliza norinalmante p•ra •ltau temperatut"as de trabajo 

es t<a.pton-H da Ou Pont. Esta aislante tiene una temperatura mc(xima de 

~50' C , suficiente par.a usarse en temper.atura5 de despirogonado • 

B • TERMOMETROS DE RESISTENCIA (RTD>. Se usan para calibrar el equipo 

de medicitn de temparatur.a.s utiliza.do durante las pruebas de val idacidn. 

El RTD puede utilizarse con una axac:titud da un centi!-sinio de grado 

Celwius, comparado con los termopare5, los cuales tianen un nivel de 

sensibilidad de una d~cima de grado Celsius. El RTO es m~s estable que 

el termopar y es mas f.11.cil dEP e.standar1zar para ser utili::ado 

adecuadamente durante la val idacitn de un proceso. 
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C • REGtSTRADORES MUl-.TIPUNTO. Se usan 9enef"almente durante los e•tudiD• 

de ·val 1dac:ión p•r.J grahcar· las temper"aturas sens•das por los 

termop•res. Los registr•dore5 tom,;m el voltaje del tarmoptu" y lo 

conviert•n en un valor numérico. 

contra •l RTO 1r1.ls •&nsib la y c•l ibr•do• p•ra tener la certeza de que 

tom•n la temp11tratura correcta. E•to •e h•ce por corraccion "'anual d•l 

cero y su correspondiente •Ju-ate en el re9istrador O por el ueo d.,¡ 

debe realizar•& an el sistema d•l ra9istr-ador/termopare!l antes y desputs 

da la corrida de validación, como •• detall• ª!"' la sección siguiente. 

CALIBRACION DEL. EQUIPO DE VALIOACION. Todo al equipo e instrumental 

utilizado par-a la validacitn del equipo de produi:ciOn deba ••h" 

calibrado, el lap50 de tiempo entre cada calibrac1ui se detarm1na poi· la 

tt•t•bilid•d del instrumento y la exactitud requerida. Todos los 

inatrumento& calibrados deben numerar•• y re91!itr"at"5e • El reporte de 

calibrac:itn debe incluir la fe;:ha d• la c•libra.ción, quién ci11l1brd y la 

fecha de la siguiente calibrac:iOn. Se debe tener una bit.ic:ora para cada 

instrumento, incluyendo la& referanci,¡!ii histbr1co-cronol69ici1s con 

cualquier" reparac:iOn hecha a l.a L!nidad 1 reportes de cal ibrac:ión, ajustl:fs 

a reparaciones;, llevadas a cabo y un• lista de los in~trumento._ 

utili:adot1 para calibrarlo, (tale'il como patrones de resistencia., de 

vol ta Je, etc.> 1 identificados con sus n(uneros de· saria. LoG 

Procedimientos EstAridar"e5 de Oper"acidn deber~:in estar 11-.critos y 

aprobados para la calibracitx"l de cada uno de los instrumentas. 

Se debe tener un arch i ... o maestre de todas. las cal ib,•.ac ionesi pOt"" facha 1 

por equipo, en forma tal quo permita. su f~cil acc'!lso cuando tia& 

requerido. Como se menciono pro ... i•mante, l• calibración do un sis·tem.l. 

de medic1t::n de temper•tur.-• centra un RTO os un pa!>O critico y deba 



ll•v•r•& a c1.bo ante• y desput5 de h.s cor-r"ida~ de validacidn. En la 

Pr"•c•libr•cibri •• c;•rtific• que todos lo• termopares ast•n t'rabaJando 

adecuadamenta y se compara cada lectura de temperatura contrc1. un 

est~ndar conocido. Los termopar•• se comprueban contra el RTO después 

d• las corrid•• •n una post-e.al ibraciOn p., •• as119urar que estuvieron 

opel"'ando apr"opiadament• y por lo tanto qua los re9i9tros de temperatura 

•en v& l idos. 

Pa1•a realizar" l• calibr""acton •• ,...quiere de lo• termopares, un RTD, un 

•onitof", una impf"esor• y dos b tres bafto• de temperatura constante. El 

4
RTO y los termop•res se colocAn simult:iinoamante en uno de los bañes. 

t..os datos leld01' son comparados contra los del RTD, la• c.orrecc:iones se 

realiz.an en el r•9h1trador mul tipunta hasta que toda& ·las lvcturas da 

los termopares estfn dentro de un t. O.:S 'C de las lecturas de 

te1ftPer•tu1•a del RTO. 

El r"egistradot• es uti litado para reportar ••t•• lecturas de temper.atura 

y las tamperatur·•s d•l RTD d•b•n qued•r l¡npras.aa. Los termopares ser.vi 

transferido• ,al otro baño sin aJusta alguno al registrador, las lecturas 

da temper"atur.a p•ra. los ter-mopares deberiAn estar" dentro del inter-valo d• 

temper-atura desisn•da. Si la• lactur•s de tamper"atur• eat.hn fuera de 

fste inte;11alo, se hara un &Justa y la pr'lmer• secuencia. se repite. Le• 

datos se clasifican como preca.ltbraciOri. La misma secuencia se 

ejecutar~ después. de completar las corridam d• validaclOn antes de 

cualc::¡uief" ajusto .-.1 registr•dor. Cualquier termopar que esté fuera del 

intef"valo en la povtcallbr•ción no sark válido •• Esta postcalibracl6n 

puede ser realizada despué• da cualquier núnero de corridas de 

validacitri. Todas esta• pruebam de validaciOn deben de repetirse si les 

ter"mopclres fi1lli1n en l• postcalibr•cit!n. Se debe disponer de un 

Procedimiento Est~dar de Oper•.iciOn p.ar• la cal ibr.a.ciOn de ter•mopares • 



Los repol""tes de pre. y postc:•lib,..•c:itrl deben gu•f"'d•r .. en el archivo de 

co,.:rid.i5 de vi1111d•c16n .. 

DESARROLLO DEL CICLO. 

Un proc:••o por calor seco puede t•n•r di f•r.nt•• obJeUvo., el 

propba.i to d•l ciclo lo dict• · •1 prcStccolo d• v•l 1d•ciOn 1 en algunos 

casos se dese,¡ la est•rilt:: .. c:ia'\ y en otr"os l• inacttvac:ldn de la 

endotoxina, (dasptrc9entz•ci(:nl. 

Cua.ndo •l ob.1•tivo •• lA ••teriliz•cit.n ll.r\ic:.a111ente, •e cuent• con do• 

••toda• fat•• l.J. v.1lidactb"\ y dependen de la r"esiatencia del producto a 

prob•bilidad de supervivencia. de una biocarga normal y requieri?n c:iclaw 

d• est&l""ilizac:iOn estrictamente controlados, ditdO que ~n Proceso •bajo 

de l•s condiciones requeridas pr"'opor•c:ionan un p~oduc:to no esUri1., •n el 

un.i scbree1<posicton puede causar- cte91".1d .. ctdn al 

producto. El ntsu1taao de lo• estudi-:>s proporclon•r:t la cantidad mtnim• 

de c•lor seco reque,.ido para •segur•r que l.w. probabilid•d de obtener un 

recipiente contaminado sea menor de l en un millón. 

El tiempo p•r• la e-<iter il i zac ié:n y la§. tempe1·aturas neo::es•rias puoden 

describirse por el valor de F con un& temper.atu,..• de refel""encla de 170 

·e y •sumiendo un valor de Z de 20'C 

En.,;.¡ caso de matet"iales estables al calor •• pued• utilizar •1 m•todo 

de sobr11matan::a y ge utilizan tempe,..atur-a1a de 170 ·e en un tiempo no 

menor de 2 hs. 

Cuando ie;e ret¡uiere despir"o9eni2ar las condiciones son tn~s drHtic•s Y• 

que se trata de inactivar la endctoxina y se utiliza como referenci• l• 

endoto>tin• de l.1. E~c:herichia coli cuantific.ida, que ei; coloc.a.d• en 

diferentes lu9.a.rss de la ca.rga incluye-ndo el lug~r- m~s frie de •st&. Le 

con e: en tr·ac f.00. de la endoto:<.in.a. a ut i 1 i :.1r" es tar.l bi1sada en la p irocers• 



cont•nid• en los co_mponent•& y agregando un '*•ctor de. sa9urid•d· Al 

ftn•liZU" •l ciclo se bu&c• l• preaenct• d• l• endoto)dn• r•~idual por 

la prueba •n conejos o con el lts•do de ameboctto limulus, <LAL>. 

L• 1tndotoxtn• Cl ipopol i••carido> 1 tiene un v•lor d• Z d• 46. 4 ·e • 2~0 

e y un valor de O de 4. 99. min, la t•mp•r•tur• de referencia es de 2:SO 

C con un tiempo de •Mposicidn miniaio d• ::SO min. 

En •1 det•rrollo d•l ciclo, todos los p•r-""•tro• deben ser definidos, 

••to incluye 

Mtcro"?S¡.-.gani smos 

1• biocar9•, l• ptrocar9a, •l tipo y nC:.•ro d• 

el desafio bioló9ico 1 laa t.-mp•ratura•, el tie111po del 

ciclo, el V•lor m!nimo da F.., 1 l!=>• perfile• de t11mperatur• de 

P•l'1•tractb1 y la valocid•d de 1• banda para esterilizadorea de tlln•l o 

Los estudios deben imitar lo• pt•oceilo• actual•& de 

producción. El desart"ol lo del ciclo debe incluir estudios d• btoc•rs• 

para determinar la carg• microbt ana previ• • la ester! 1 tzacitn. Lo• 

••tudios d.i laboratorio de.finirM lo• valoras de D. 

Los mtco,..oorg•l"'ismos utt.ltz•do• como indic•dor biolOgico deban tene,.. 

r"&Sistencias car"acterlstic•• 1 Cvalor•• d• D y Z docu11enhdoa y 

•Pr~pí.ados par'• los ciclos da ••t•rtliz•ciOn 6 d'aapirogenado>. 

La relactbi de letalid.ad a la tempar•tur• IH •Xpres•do en al v•lor de z. 

Este valor define •l nótnero de grados 1:1ue son requeridos pU"• un cambio 

en el valor de D en un 4•ctor de 10. El dato de bioca,..ga y lo• valores 

Z )' O se ut:i lt:tan· par"• c•lcular •l valor mfntmo de F ... reql.l•rido. 

Los materiales estables al c•lot• tales como el vidrio y el acero 

inoxid•ble no son a.fect•do• por temperaturas de oper•ctOn altas y l• 

ccnft9ur•cttn de l•e cara•• •• meno• restringida que con pr"oductos 

Ubi les al calor. 

PROTOCOLO DE VAL!DACION. 

Antes de llevar • cabo el tr"ab•jo de validación se debe contar con un 



protocolo •probado poi"' 1• per&ona respons•ble del ~rea, en el c..ial dift.an 

1nc:lutr- lA'il pruebas especHit:•• que se re:iol 1:a.r 

El protoc:olo deb•r.t ser 

esc:l"'ito c:onsidttl"'•ndc •l proc:•so y el equipo especific:o. 

St· se n•c•sttAn C::•ot\bio• d•Sput!lo de quft •l protocolo ha sido apt"Obado, 5e 

pueden •dic1oriar en un supleinento de protoc:olo1 que debe 5er apl"'Ob.::-do 

por la!l P•rtes. irivolucr .. d•s. 

Los ci9uient9'i punto11 d•ben ••t•r 

v~l id•c:tb'i. 

incluido• an un protocolo de 

1•. ObJ•tivor Se deb• du· un• e,.pltcaci6n el.ar• que· d&fina el objetivo 

de 1• valtd•cioi •. 

2 • Re•pon•abiliá•dr 5& deben id•ntiiicar los depa.rt•mento.• .. in,voluc::rados 

y ~9 t gnar• S•JS. responsabilidades en el proyecto de va 1 ida,c it-.r1 1 pal" a 

t11i3oe91..iral"' c¡ue cada .9r"upo enttend& el objetive y su parttt en el logro del 

mtsino. 

:S Procedimientos E•tandar•'I d• Op•t"•ción. 

4 Programa de prueba ' O•fina he pruabas r:¡ue ser.in r'i!alizadA!li durante 

los estudiog, d• cámara vacra, .e.timar• llena, temperaturas de penetrac:ftn, 

&quipo utJ.li::ad'o para reali:ar éstas..prueba!S 1 el tipo y la cantidad de 

los mtcroor9anJ.•mos de prueba y de endotoMina pAra al desafío b.tol0!3ico 

y •u Jocali:ac1b'l dentro de 1.t c:.imar~a. 

Crtter1os de acept-sciOn : Debe existir crtter-1o de aceptación 

Pilt'"a cada prueba con limites previamonte estableciQos. E&tcs l t mi te'l 

pu!ldan ser tomadoa de las normas de la t:ompa~la, de una el ta 

b ib 1 iograftc:A o d• norma'ii prepare lona.das por Or9•n ~ smos Re9u loitdoras. 

!$.S.A., 1.M.S.S.). 

YAL!DACION • 

El estudio ée valiefact6n puede vmpe:.ar una '"&: que el equipo h.aya 



cu1r:pl 1.:o con l,¡ prY.e~a de ealii=1cac:10n y se haya. aprobado el protocolo 

de val td•eiOn. fos':e case ir.e luye ••tud1os de· 

distribu.cit:n de c•lor- con camara va.eta, estudios de dh¡tr•ibueidn de 

calor con cMara 1 lena y estudios de penet,..•ciOn d• calor. Se raquier•e 

l• dvtel"fllinacitri de la bioc•rg• ·y pi recarga e1"I v•r1as cor,..i"'"o:;• dr...!r--¿iinte 

los estudios de distribuc1t.n de calor con ca.mara llena, utili::ando 

inc:Ucadortt• biol091cos y endotox1nas. 

A • PRUEBAS CON CAl1ARA VACIA. Por medio de ésta prueba se conocen las 

se represen t •n en un 

pel"fll de distribuciOn d.o temperaturas. Esh• perfl 1 

localizar las areas ir! as O c•l 1ente5 en la c~mar• d•l horno y los datos 

se obtienen por la colocaciCn de cuando menos 10 termop.lres dl!stributdos 

en el esteri 1 i:ador C:e túnel o en el horno. en el caso de ;e~ 

e~terili:adores de flama, los termopares se cclor:JO.-i a nivel ~= las 

ampolletas. L•s puntas de loa t&rmopares no deben taner contA=to con 

ninguna s.uperf1c1e sOl 1da (pa1·edes, tectioa, var111•~ de soporte, etc. J. 

Se debe anotar todos lo5 aJustes de control, incluyendo cualquier 

vari•ble que puede afectar el ciclo, tal como 

5elec:cionada, distribuciOi de los elementos de calentamiento, tiempo 

fiJ•do pal"a el ciclo, velocid•d de los vontiladores, velocidad de la 

banda trans?ortadora. en el caso de los hornos de túnel b de flama, 

controlador- de l,;i. temperatura, etc. 

Uno de los termopares debe colocar~• Junto al san~or• q1,.1er controla la 

tempera tura para confirmar c¡ue la se;:;a1 e~tl siendo c•ptada 

cor•rectamentQ y que la demanda de caler· es tr"'ansmtt1d..t en forma adecuad .. , 

al control de las r-esu;tenc1as. Es impor·tante c1notar"' el tiempo de 

ascenso CEl tiempo para alcan::ar la tJ~mperatura seleccionada) y vl 

tiempo de enfriamiento, dado que un~ v•r-iac.iOn ,;ano,.mlll pu&d9 indic•r• m&l 



.funi::i~n.amiento eléct_rtco O mecánico en el ti.orno. 

Es i.n¡::::>r·(~nte Yi3t lar estr•ec:ha1Ttente la t¡¡mpet•iat1.w.i en la zen¿ de 

ester"íli:&ciOn, p~esto que las v•,..i•c1C>1ies de cAlor son M-3 crltic:a.• 

4•te lug.ar. En ca.o de que e!. perf:i 1 da distribuc:H:n da tet~per.atura an 

cU•r• v&ct• no sea i1.cept•bl•, deben re.;a.li:ars• .. justes o modific¡¡,cio,...cs 

•1 esterili~ador y r"epetif" los e;tu.dias hasta obtener loii. d&tcs 

ild&i::u•dos. Si el perfíl de tomper-.aturA con ciárnara vaci .. ea acept•ble, 

•• repettr.an 3 co,.,.id&s c:onsecutiva• para demo•tr.ar h r~1~oducibi.Udad 

del cicle t!n el esteri li::ador". 

E• tepor"t,¡tite que •e cuente con un dia9ra111a. d•t•llado da l• coloc•cidn 

de los tarmop•r•s el c:ua.l debe a.ne,ca.rse Junto con la• datos obtenidos de 

los fftudio1í de c,jm0tra vac la. 

nec:esart.1 una r"ev•lidaciOn. Ade.nj"S el orchi\/O debe Co1'tEnl!'1·: 

To~&• las g,-4.fic•• obtenid•s. 

Re9htro• de l•s tempera.tu1•a.s. 

Ti•.npo• d• ••ceso. 

Ti&mpo del proc•so. 

Tt•mpo~ de en.frt.amiento. 

C.Uc:ulos 

Observa.c:ion"s p•1•tenet:ientes a las c:orl"'ida&. 

9 • PRUEBAS CON CAl'IAl<A LLENA. 

Tienen como objetiva dete-rminat• el efecto de la cit.r-9a sobre la 

distribuc:iC:n de la tempe,.atu,...a en la c.ima,.a. y .al igt..•al qua •n las 

pruebas c:on c::atn,,.ra vac:1a, los •studios de v•l id•ciOn taniendo la c.a.1t1ar• 

parc:ial o totalmente llena debe incluir pruebas de distribuc1tn de c:.alor 

cor¡ un terinopo.r· colocado junto al s.ens.Jr- dtt la tempe1·atu,-a qui! c:ontrolol 

el c~lor. 

L:;,o;; ternop<l\res deben colo-c:arse en los mismo• lu1:1a1•es uti 11:.ados par• l•• 
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pr"u&bas de distribuc:iOn da c•lor con c.1.m.Jra vac\a. Lo5 e:rtf"amc;¡ de lo~ 

t1rrmopar•es no deban estar an cont.:ic:to con 9uper"f1c1es solid¡¡s. 

El .. rchivo de d&tog deba incluir" •p•rte de los de la c.twni1.ra vacía los 

si9u1entast 

Tipo d• carga. 

C&ntid•d. 

Configur"ac1on de 1• carga. 

C. ESTUDIOS DE PENETRACION DE CALOR 

De preferencia deben s.er reallzados simult.tn•amant• con los estudio• de 

diferentes velocid•das a partir del aire que los rodea, la velocid•d de 

penetr.¡.ci6n de calor4 dapend• del Upo de material, de la car•9•, de .u 

confi9urar:iOn dentro da la cimar• y de l• unifol"'midad da distribucidn de 

El dato de penatracil!:n d• calor •• obtiene por" la. 

colocac:iOn de los tertMJp&res d•ntro de lo• contanedor"es, compon•nte11 o 

articules. 

El tiempo de &scenso da temperatura d• lo• termopar-es en las pl"uebas de 

distribucitn del calol"' describe •1 tiempo requerido para qua al a.ira 

alcaru:e la te:nperatu,..• solaccionada en el control, partiendo de l.a 

temperatur• amb 1.ente. El tiempo de ascenso d• la tempera.tul"• da los 

terrnopa,...s en al estudio da panetracitn de calor, proporciona el .tiempo 

raquerido para que la c&rga alcance la temperatura deseada. Sietnpra 

exista un retra.ao wn el calentamiento da los componentes de la carga. 

par• alcanzar la. temperatura requerida después de que el aire alcanza 

El retraso del calentamiento e• definido como h 

diferencia entre el tiempo requerido por el p1•oduc:to para alc¿\n:zar la 

temperatura desea.da menos el tiempo requerido par•• que el aire alcance 

ésta misma temperatura • Esta diferencia puede acentuarse dur-ante una 
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corrid.:a cuando se '-'tiliza el equipo a su capacidad m.l.:dma de car~9a del 

producto. 

L.a t•mperatura del producto, detectada en loD termopares de penetración, 

•&candar.\ ntl.s lentamente, dado que la conduce ión y c:onV"ec:c idn es mAs 

baJa en una masa solida, <producto> 1 qua en un 9a.s 1 <•ir•). 

Frecuentamente se c:oloca •l control de temperiE.tura en el punto mas frío 

de h carga, con el lin de asegurar que la totalidad de la carga r"eC::ib• 

una temperatura adecuad• por" el tiempo requerido. 

No es posible hacer correlacione-s entre esteri li::.'ldores de flama, de 

t"'1el y hornos, debido a que en los dos primeros el producto •• calienta 

a altas tempgrat~t"'.as dur"ante un corto periodo de tiampo, comparado con 

la• hornos que tienen per•1odos m•• lar"9os y tempe1•atu1 .. as m&s bo!l.Jas. 

Para realizar h. valtdaciOn se deben $eleccionar los envasas para laso 

prueb•s, •n base • diferentes caJ"acterlsticas como sonr tamaño, tipo dtt 

mat•rtal, cantidad, geometrla da la car9a dentr"o del horno y dado que as 

imposible prob•r todas las posibilidades , se deben hacer los estudios 

con las car9as repra5entativas incluyendo lo& envases de tamaños 

a;ctremos y los 9ue opon9a.n mAs resiahrncia pari11 ser penetrados por el 

calor, asl como con exceso de car9• o .con empaqu•ta.miento compacto. 

Es necesario un diagrama e1<acto y detallado da la localtzacitn de los 

termopares en cada corrida para ubicar en dtnde astan las ar•eas fr"i' as y 

calientes dentro de ct11da carga e~peclftca. Las Areas· cal iéntes son 

importantes para ac¡uel los productos que puedan l le9.J.r a descomponerse 

por un exceso de calor. Las ~r"&as frias pue?den llegar" a producir 

problemas de esterilid.ad o despirogenacion. 

El •ire tiene una conductividad y c:onvectiv1dad pobres, de ah1 ~ue las 

.\re&1i .frias y cal1ente1i pueden var"iar par'"\ cada tipo de carga. 

Los esoter"ilt::adores de t~el 6 de flama sen mL•y sensibles a los cambios 
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de conit9ur•e1ón de. la c:•rga debido a.1 corto tiempo de &r.c:enso de la. 

tempet•a.tur•, al corto periQao da ester1l1:a.c10n, • va.r1•c1cne5 el 

tipo de mate,..i•l de envase y a. la velocidad da la banda tr•nsportadora. 

Si •l p•rfil de tetf'lpera.tura. r•sultO adeC:uildO al protocolo ori131nal 1 "e 

repite la corl"'1da tres vecet1 •n forma c:onaeeut1va par.a de1T1omt.rar t.a 

reprocucibilid•d del ciclo con una dater"m1nada car91o del ester11u .. dor. 

L•• corrida• deben ver1hca.r que en h porc1on má~ fria de 111 car9• 

•Mista un v&lor dv F.,. ,;adecuado para el proceso, Y• sea de e•teri 1 izacion 

O desptr-ogeni:&do. 

ESTUDIOS DE DESAFIO BIOLOGICO 

En tstos estudios el cbJetivo es r-etar al ciclo de e&tanli:~ción b 

desp i rogenac iOn colocando cantidades ccnoc: itb'S de mic:roo1•9.;.n ismos d 

endotoKiri.a e-n la c~rnara, incluyendo los luqa1·es "'"=- Fr\os de ésta, 

<v.alot"'es de F.,. m1nimo5) 1 y compr•ebar que tas cond1ciona!ii 1nta.blec1das 

son las adecuad&9 pat"a. destruir l•S endoto~ina5 o ll'li!ltar a los 

microor13ani•mo~. A los articulo• inocu!ado• e.en ewporas se les hace la 

prueba de ester•i 1 idad pa.r"a ver s1 eid 9t• o no desa.1·rvl lo, los 

articules inoculados con endotolo'inas, •• les verifica si tienen o no 

actividad pirog@nica con la. prueb.a. de limulu.s, tLALl 1 o en coneJog. 

Siempre es nece;;.a.rio comparar cc;m contr"oles po!iiitivo-. y ne9at1vo;1.. 

Los estudios 5e hacen usando bicind1c:ador•e,.. tales como la SU5?~na1en de 

Bacillus subtílis a una concentr"ac.ión de 10_. los cíclos de 

estari 1 i ;ac ibn y la endotoK lna de E•che1• ich i a col i para lo-. e f. c los de 

de5pir•o9en1::adc en concentr-ac1cnes c¡ue van de 100 a t1J,QOO nanogramos 

<500 a 50,0()0 unidades de endoto1dna.l. El protocolo de v.ailidaciOn debe 

indicar las unid"'-des de endoto.nnü a ut1l1:ar. 

Estos es.tudios de reto se pueden hacer separa.da ó s1mult:OneJ.mente con 

los e5tud1os de penetr"ac1tri del calor". S1 son s1multáneos 1te coloc.•n 
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los d•sai.to'I Junto a, les envases que contienen los tarmopa,.es. 

En el caso de ~ue aL.., e:<1sta ••poras vi.vas G endoto:dna ,.esidual, se 

cuantifican y uial iz•n con respecto al valo1• de F" obtenido. 

Los rvsultados dal eBtudio tndtcu·an st los pr"occsos de esterilizaciOn 

y/O desp i rogenado slf cumplen. 

REPORTE llE VALIOACION 

Uria Vtl'Z reali?C1.dos los estudios del horno con i. e.timara llena y vacía y 

conclutdos los ostudios de biodesafio,, •• deben analizar los datos 

rwc•bados p .. 1ra comprobar que ... ha cumplido e,.;•cta•ente con el protocolo 

di v.ll idac iOn. 

En el r•portq de v.alidaci6n •e debe r"&gistrar la siguiente informac:ions 

a ) Cumplimiento d•l protocolo. Un informe que tndi~ue si los cri ter tos 

de acept.ac1bi inclutdos en el protocolo •• cumplieron. 

b ) R1nún•n d• los d•tos. Un resumen de datos obtenidos durante las co-

or'it;Jinales de lils corridas se incluyen . .,, •1 at""chivo centr•l. 

e > Desviaciones. Se deben explic•r las •><cepc:iones •1 reporte de 

v•ltdac10n, si no se rl!'alua al9un• prueba se debe juati·Hcar, cualquier 

desviacibi a lo& resultados esper•dou se deba analizar y discutir. Si 

e:AistiO alguna modificación al protocolo original, debe justificarse. 

Se d&ben incluir 1t•peci ficaciones al ec:¡Uipo, diagramas 

detallados representando la d1stribucitn de la car•ga 1 colocacidn de los 

tet'mopares y b ioind icado1•es. 

MANTENIMIENTO RUTINARIO DEL EQUIPO. 

Una ve.:: que el equipo y el proceso ha sido val idddo es necesat·io 

mantener al equipo en cond1ciones óptima: de tr,¡,baJo de tal mane?ra que 

siempre se tenga la seguridad de que cumple su -functcn de ost;o1·tlt::a.ci·'jn 



ó despirogenizac1on 1 • dentro de low p•rtunetr"os establecidos. Pi1r"a ~sto 

utili:•n pro9r.am.as t.lles como el de s.initl::ac:itn, 

m•ntanimtento pr"eventivo, contr-ol de cu.alquier cambio o repar•cltn y el 

de t"eval idaciCn. 

El pro9,..•c• d• ••ni tiz•c:iOn de,.cribe el iaétodo da 1 impie::• uti 1 ! ::1do 

P•r"a al equipo de •cuerdo • los Proc:ed1miento'5 EstM!dare'i dct Operación 

en donde debe eiwtar indicado qui~n debe limpiar, qué y co.o daba 

limpiar", cu~do lo debe hiacer, describir los materiales de limpiara y l• 

manet"• m.\• •decuad• par• no dlfJill' residuos. 

El pl""ogr••• d• mantltf"limlento pl""eventivo cor.io su nombl'e lo indica 

pt'etende ev1t•1• loa de5a9r•d•bles rompimientos en el Hujo de la 

producc:t6n comprobando el funcicnclm1cnto adecua.do del eq1.11¡:n, l"evisando 

los sistemas tale• como filtros, res1stenc1as, cal1brac1ai de relojes y 

r•.9 i str•dores, empaques en 1 as puet"tas, etc. 

Es d•saa.ble buscar la ayuda del IAbncant'! del equipo y aunado al 

histor-i•l de operacitn da l• unidad, formular el pra9rama más adecuado. 

Cualquier •Ju&te que se la haga a lü unid.ad, debe :¡er reportado en la 

b! t:.C:ora de mantenimento preventivo. 

Cuando sea necesario un cambio qu~ ponlJa en peligr·o la confiao1lidad de 

la validaciOn, éste cambio debs ser conoc:ido por medio de l.m formato en 

el que conste el tipo de modific:.ac:Hn o reparaclOn que requ 1ere1 l.as 

razones para ~ste cambio y los resul t.J.dos que se esperan. E,¡te form.Jto 

s~rA revisado por~ ul Comitl1 de Val1da.cion 1 Asc9ur.am1orito de Caltd•d, 

[ngenierla y FabricaciOn, qu~cnos ev,;riluarAn 1• modif1c~ción y verán si 

no reper"cutca en la confiabilid•d de la Val1dacitn y s1 es ncce:aari~ una 

r9val tdac1tn parc1c.'1 o to';al del 09utpo. 

Es ade:;uado tener una lista con las reptlra.c1one:o5 t¡uo pueden reali:ar·.¡.c 

sin li'! ¿11prob.:1c:iOn in1c:1al del corn1t-á, ¿¡,unqul! 11st.a mu.J1f1c:.u:1dn debe 



•se~urar• qua el arch 1 vo se encue'1tra •e t..;a l i ::.ado. 

51 se requi•1•an e•tudios de rev•l id•c1on del equipo despues da 

cambio o rap•r•citn m•yor o a un interv,alo puriOdico predate1·min•do, 

O ata reva l id•c itn 9anerale11anta no incluy• todooa los estudios 

ori9inale• d• valid•ci6n, p•ro debe incluir al;unos datos con carga 

iqual a los validados anteriot•ment•, incluyendo las carg•:; cr1tic••· 

ARCHIVO DE OOCUMENTACION 

Toda la iniorm.aciOn generada por' el traba Jo d1t val idac 10n deba estar 

i,,Ccesibla, para ello .debe haber un a1•ch1..,o central permanente, el cual 

debe incluir lo siguientet 

l.- Calificar.ionasi Tod• la información de la calificaciOn del eciuipo 

y/o proceso, incluyendo lo<J pa.so9 reali:ados para la ce1•tificacibn dei 

equipo, datos originales, resultados y conclusioneg,. Todos loe reportes 

deban esta.!"' con fecha. y .firma de aprobación del o los responsables. 

2 .- Pr"otocolot El protocolo e:-cperiinental debe encontrarse en év.te 

archi ... o. 

3 • - Estudio• d• l• colinara.1 Deben e11tar aqui los datoG ori91nale•, 

reGultados, c.11.lculos y conclusiones de loa e<atudioa hoc:ho9 con cámara 

vacia, c.tmara cargada y &iatudios de biodasaHo, también la hoja da 

corrida, que es un forma.to qua aa llena en el momento de la corrida y 

contiene datos tales como diagrama• d• c•rga conteniendo· la da11cripcidn 

de la colocac ibi de la carga, termopares b 1oind icadores, 

C:ii.libr•c:ione¡¡, 1mpres1one5 ori9iriales da temperatura, 9r:t..fica.s de 

temperatura, cal1br&ci6n de lo• bioindica.dcra!ii, rasultadcG de prueb• y 

hoj¡¡s de calculo para 1011 valores de F .... 

- Reporte da ValidaciO-u Es el doc;urnento for"mal disponible p.aroJ. 

revloait:n por los; or9,¡.n15imos reguladoras y contiene los datos de los 
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FOSt-val 1dac1on debo ser 

del conoc1tni1Pnto dal co1111tf de val 1d•c1en y anot•do en el control de 

cambio~ ' 1
••·•·•·•

0101
• 
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111. PARTE EXPERll'ENTAL 

CALIFICAC:ION DE LA INSTALACION. 

A.- REGISTROS. 

S• creb un •r-ch1vo de docu1Dent•c:i~n, el cua.l const•, entre otro•, t;rJ • '7-

siguientes datos: 

DESCRIPC:ION DEL EQUIPO 

NOMBRE• Horno ester1 l i:a.dor y de•pirogen i:ador de c•lor •Ko por 

DEPARTAMENTO USUARIO: Soluciones. Esttl"'i lei¡. 

L.OCALIZACIDNt Planta alta, sección de Pr•oducciOn, Oepart•mento de 

Soluciones E-.tfr1 les. 

FABRICANTE DEL EQUIF'01 Con~1;;uctor"a de Aparatos Industrlalas s.n. 

MO.DEL01 ET-354-L 

NUMERO DE SERIE• 731:;oe 

CARRO CHAROLERO. 

Fabricado port CHEHCO CE MEX IC0 1 S. f'I. 

Func:itn: Sirve p•ra ccloc.u· en él las cnarolas Flirfor"ada-&, permitiendo 

la cir"culacitn del aire caliente de una ruinara nomogénaa.. 

Modelo: 344 <Fi9u-'a 11> 

- Se actualizaron los siguientes pr"ocedimtentos y programas·; 

Procedimiento Est:Y,dard de Operación. 

Procedimient'j Esttvidard de Li.mpi.a;:a • . 
Procedimiento Est~dard de Si'lni ti;:aci6n. 

Programol. de Mantenimiento Prevent i.vo del Horno. 
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- Oebido • que se real.izaron v•l'"i•s mod1fic•c1ones al horno para adec:uarlo 

• las e:ci9encia.s actuale'!l 1 fui necesario levantar nuevos planos, 1.?is 

modificaciones fueron 

posteriormente. 

todot1 niveles y se habl•r'- de el las 

9.- INFORMACION ESTRUCTURAL. 

Al lev•ntar los pl•nos •• checaron dltHnslones 1 •• revlsb el ai•tam• 

aislante y •e sello una sección d•l frente que estaba deteriorada. 

C. - SISTEMAS. 

- ELECTRICO. 

Se reviso el sistema •l•c:trlco. 

Sv veriftc•roñ los slstv1Hs d• sagurtda.d. 

Se coloc•ron algunoa letr•ros d• identiflcaciOn que faltaban. 

Se verif1cb el volt•j• de h• llneu¡ y•• ajusto en l• sub-&stac:ión a 

que estuv1er.a. entre 217-2::?1) volts. 

Se ldant1 ficaron las fuses de corriente y tierra. 

Se vertficb que al c•llbrv d• los c•bles fuora el adecua.do. 

- SUMINISTRO DE AIRE. 

S• identificó la fuenta del aire, éste•• filtrado por filtros HEPA. El 

tamaj:l;o de los filtroa as 12'X l:Z'X :;• 718 y 10' X 10' X S' 7/8. 

El tarn.ño de h ducterta es de 10' X 10'. 

La cl.Jsf ftcación dal a.lre as cl .. sa 100. 

- VENTILACION. 

El desfc9e d9l horno da. a.l eJlterior, ~sta parta se hl::::o 

modificacitn c¡ua ccnsotsti6 en colocar un cierre por 9ra.,,ed~d, el cu~l 
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•bl"'e cuando el •i,..,e caliente sale y a su vez impide la entrada de 

parttculas gr"uesas o agua. 

T•inbUn se coloco un filtro HEPA que impida que el aire en un momento 

dado r""etorne y entre sucio. Adicionalll'lente se coloco al comian:o del 

dueto y cerc<l de la c&mar-a un. sis;t1tma de desfoga par• abrir o cel"'rar al 

tiro del horno ~ fOl"'tna autOfftAtica. 

- SISTEl1A DE CESFOGE. 

Fabricado peri HONEVWELL INC. 

Nüiaero de Serie1 9920 

Erecuencia de trabaJ01 60 ciclos. 

FunciOtH Abre y cierra el tiro del horno en forma automatic• dependiendo 

de la temperatura registrad• por el graficador. 

Modelo Ntlmeror M4~6A 

Equipo Or-i9inal1 No 

Fecha da adqi:atsiclóns Diciemt>re 89. 

C. -EMPAQUES EN LAS PUERTAS. 

Se real i :zO un cambio en los empaques, anteriormente eran da asbesto y 

.f'ueron sustituidos por empaques de &ilictn. 

E. - INSTRUMENTOS CRIT!COS. 

Se identificaron lea sistemas do control, lo$ reportes ')' grolflc:a.s 

-luet·on archivados en una bit.!&cora. 

SENSOR GRAFICADOR. 

Fabricado por 1 THE PARTLOW CORPORATION. 



No de Serie: 66~Y 1.0 

FrecUenci• de Tr1ibaJ01 óO ciclos. 

Vclt•je: 220 volts. 

FunciOn1 Grafica la ta111pe1•atura sens•d& en un punto en el interior de l• 

ch•r""•, p•r• que en b11se • la t'empar0&tur.a fijada y a la te.':'iperc1it~1·.a 

sensada, suministre le sei;al o l•& resistencias. 

Modelo : RFL 

Equipo ori9inal1 Si. 

CONTROLADOR DE TIEMPO. 

Fabricado por1 SIEMENS. 

Número de s1trie; 0050013. 

Fr'"jtcuenci• da tr•b•Jo1 óO ciclos. 

FunciOn1 Controla el tiempo de proce&o, desconectando al urmino de 

•wte 1 l•• r~sistencius y manteniendo en funcionamiento los ventiladot·e!o 

par• el enfriamiento de la car9a. 

Modulo1 TPR30 34-2. 

Equipo origina.la No 

• Fecha de adquisic.it;J-ir Diciembre 89. 

F. - INSTRUMENTOS NO CRITICOS. 

Se comprobO el buen funcionamiento d• los focos piloto que señal•n c¡ue 

una de las dos puertas est~ abit!rta, impidiendo con fsto, q•.·t1 se atr·cin 

al mismo tiempo l•s dos puertas. Estos focos pilotr.J ti'mb1én fu~ron 

adicionados al horno y no ventan en el ec¡u1po original. 



G. - DISF'ERSORES. 

5• comprobO l• integridad de todca ellos. 

Equipo ori9in•l 1 51 

H.- RESISTENCIAS. 

C•p•cid•d C•lOric.u 17 KW. 

Cantidad. a b unidad•s. 

Materi•l 1 NICHROMEL. 

T•••ño1 18 mts e/u. 

Ras i•tenc i&I • :;2 ot-.rns/inetro. 

Equipo ori91n•l: Si 

1 , - LUBR 1 CANTES. 

Se ut i 11 :O 1 a m•rc• l'Ol.UB 7& de ROMEX para al ta• terr.per.;.turas. 

J. - VENTILADORES, 

Se reviso qu• estuvieran bién colocado'li, que la. Jaula de &rdilla 

estuviera en su lugar y bifn b•lancaada pa.,.a e.,..1tar vibrcl.Cioneg. 

Es importante c;ue los ventiladores astén 91rando l.?i direct:ión 

corr-ecta, si ésto no es as1, csmbi•r la polaridad a la corr"ienti:. 

Fabricados pon ASEA. 

Número de Se1·ie: IH 141609 '*~ 1.it6(1~ 

Frec•.1.encia de tr•aba.Joi bO ciclos. 
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Funcib'11 Proveer l• c:1rc::ula.ciOn forzaaa. efe ,:1Jr•e con el Hn de 

homogeneizar l•s temp'!r·at:uras de Ja caer.ara.. 

Mod11lo s f"IM 71iQ 4 Clase E 

Velocidad de desc:ar9a. • 1 1~41) RPM 

Vol taJtU 220 volts. 

Equipo O""i91nal 1 Si 

K.- FILTROS. 

:;: 1460 RPl'I. 

F'uctron coloc"-dos dos H l tros, uno • la entrada. del .ai1•e y otro a u. 

llál tda con el fln de avit•r reti0rnos de air" que pudier•n introducir 

p.-rtlculas cont•jllin•nt•• •l horno. 

l-o• ftltro11 •sUn d•bid•1Tu1nte ídentlficados, registrados. y con el 

proc•dimtento d& ope,.•cttl'\ pa.~a su vart.HcaciOn y cambio. 

- F 1 L TRO DE ENTRADA 

Tipo HEPA. 

Ta"'a~o 12· X 1:?º X S 719 •• 

Frecuenc:t.a. da cambJot 4 mese•. 

Capctcid•d Filtrantei 91:i.'798 

Velocidad de flujc: 0.90 mltt•9· 

Equipo 01•tstnal: No 

Fecha de adquisición: 01ciembre 09. 

- FILTRO [)E SALIDA. 

Tipo Hl!PA. 

Tam.a;;o 10' X 10' X 3 718 

Capacidad fil tr•ntet 'Y9. 996 

VIF!lo:idad de Flujoi (J,':jl1) m/1111t;1~ 

Ec¡uipo 01~113ínal1 No 

Fecha de .ad::¡u1sicttn: Oi.c:iembre 69. 



PROTOCOLO. DE VAL 1DAC1 ON. 

ESTERILIZACION Y OESP!ROGENAOO CON AIRE CALIENTE EN UN HORNO 

1.0 INTROOUCCION1 

Este protocolo provee procedimiento pit.r"'A 1• validacidn de la 

eatat•iliz•cH:n y daspiro9enaci.On por •ire caliente>' c1rculacldn forzada 

del horno CAISA. 

2.0 RESPONSAB!LIOAOE91 

2.1 El par•sonal da Valid•ciCn as r-•sponsable del 1e9u1mianto d• 6•t• 

proced1mianto y sus t.areas especlfic•• incluyen lo siguiente. 

- Se9u1mianto cotripletc del protocolo, Cl.'<actitud en las dwtsrmin•.::lones y 

uso dal equipo en 1.1. iorma. mi6a Ldoiaa.. 

- Mantenimianto y c•libración d•l equipo d• valid•c:Ldn. 

- Oescripcitn da l•• corrld•• de v.al idaciOn, en conJunto con el 

d11.Part&mento de Soluciones Eo¡,tfri lea. 

- Reali:•ciOn d• 1&5 corrida,; da validación, con operac10n del per••onal 

dal DepartamRnto de Soluciones E!ltfriles, incluyendo •l raparte. 

- R•visiOn de lo• dates¡ y •captaciOn, en SiU caso, da las carrida• d• 

v•l id•cibn. 

- Prttparac ibi d11l reporte de val idac iOn. 

- Coordinacitn de h rev&lld•ciOn. 

2.2 t..os; depart&mRntcs d• l1•nteni•iento y Oir"1tec::iOn Ttc::nic& •on 

r11spcnsables del 

- Calibrac::i6n de la inatrumantacion del ac¡uipo de pr"oceso 11n base • un 

programa de mantenimiento. 

- Cumplimiento da las reparaciona• o renov•ciones &nt~s de i.s corrida• d• 

val 1d•ci6n. 

- Llevar al dta los reportes da l& ca.l ibraciOn o r•p•ri1.ciona!I hecha• & 

c.;a.da una de h.a pürte&. 



2.3 L•s ,.•spons•bili.d•d•• de COl"ltrol d• C•l1d•d· 

- Fr-ep•r91c10n )1 c:•l1br·•cion d• lo• indic•do,.es biolC9i_cos, tiras de 

esport1s y liitndotox1nas. 

- Pruab•s de lo• ind1cador•s biol09ica• y r•port• de result•dos. 

2. 4 El O.pa1"tu1ienta de Soluciones Estfrt l••, ser.a resoponsable de lo 

•i9uiente. 

- Prov••r •1 horno cuando •• acu•rde con •l 9rupo de validac:idn. 

- Pr·oveer un opet•ador d~l horno. 

- Indicar l• responsabllid•d •1 personal supervisor. 

- Proporc1onar 1 .. s ca.,.acter1stic•s de 1• c•r9• y d•scripcion•• per.tinant11s 

•1 grupo de v•l id•citri. 

3. O PROGRAl'IA DE PRUEBAS DE YAL I OAC 1 ON. 

:;.1 Ewtudlo~ dw d.í'<it,..ibucit:n de calor con horno vacio y 1 lono. 

3.2 Estudios de p1tnetr"•c10n de calor con horno ci1r9ado. 

:z.::: U!io de un inoJ1c.t.dor• biolbJieo y un• ondcto1dna apropi•d•· 

4.0 DISTRIBUC!ON DE CALOR EN CAMARA YACIA. 

4. 1 El horno debe ser c•l ificado por" l• medición de lils tempera~uras a 

tt•.avfs do? la c~ara vacta , por lo •Hnos con 10 ter"lllOp•re• durAnt& un 

e le lo normill. 

~.O PATRON DE CARGA. 

:i. l Se deben hacer .... corridas; par•a una configur•ciOn determ1n•d• para 

ol.Jtener un diagroma do la distribucten d•l calor. 

:i.:: Se deben hacer "! corr'idaa con la con.ft9ut••c:itn anterior pat"a el 

estudio de penetr.ictb'i del c•lor y do desaf!oo; btol6gtcos. 

Los dos.l (los con ten i ando andotox ina deban correrse con una configuración 

y carga m~:dm.;i. I' colocados en los puntos frios de h c~rga, Hgura 12. 

ó.O DISTRIBUC!ON Y PENETRAC!ON DEL CALOR EN LA CAMARA CON CARGA. 

b. 1 De •cuerdo a lo• rasultados de lo• estudios da distr-tbucidn y de 
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CARRO CHAROLERO CARGADO 

VISTA FRONTAL 

FIGURA 12 

CARRO CHAROL.ERO CARGADO 

VISTA LATERAL DERECHA 



pttnetrac1.:n .je :alor en l• cilm,ira :on carsa, se debe est•blecer un• 

coriFi::uraciOn e:<a:t•. especiiicar>dc al nu.m~1·0 y tam.;cr'o de los el'lvaae:;; a 

ser desp1ro9eni1dos 1 equipo, recip1entes, etc., de tal modo que la carga 

pueda ast.-ndar1 :ar!lie. 

Los termopar•• da di':itríbuciC:n son col~c!.dCs en les ~i-;mos lu9are~ ctonde 

se octuv1ero,., los datos de la c~ma.r• vacia, .f19u1·a 1:: y 1~. 

Les t•rmoparas de penetraciOi serán coloc:ados d•ritro de las a.mpoll"'?t~-;; 

o Fr·as.::o• contenidos el" ca Ja& met:.1 icas de ac:ero 1no:ddaole pe1·.fo1·~da.,;, 

en aquellos lugares en que sea. m:.s dificil la penet1•aciOn del c:ateir. 

Eatos •stud1os seroln repatido9 treoS vece• por• cada co.:·ga. 

6.2 Como complefflento al trabi!-jo e;(pa1·11t.~n:al s.e de'ta1·m~:i,;,1·> !a ::cna t1·ia 

en la carga y la loealizacion del F.,. m1n1mc. 

7, O E\IALUAC: ION DE LOS RESUL TACOS. 

7.;. Los datos de la pene~rJi.ciOn de calo1• será1·. ut1l1:ado& po.·.:. 

establecer• la ,.epl"'Oducib1lidad de la. c:or1•1da. En gener.:o~ ti·es corrici,,.-; 

son suficiente• para conocei· en tas" • los t"esult~doo;;. si los p.;o1·~nat1·os 

del horno y la con flgura.::ien de la c:ar•ga sen S-"t1sfactorioE- Pc?f"ii 

establece,. la reproducibilidad de la operacili'l 

con&istante y uní formemente letal. 

7.'Z C•t.er"minac:1or, de la reducc::iOn logar1tm1c:a de la er-.tJo':o.:1nC\ de 

Escher1c:h ia ce 11 para probar- la dcsp i ro9enac1b"i de los con ten12d:wes. 

7.:S LO!i da.tos obtenidos en los estudios 1iierán uti li:a=:.s p.;ira det1n11· 

los par-Metro• d111l proceso de e•ter1lu . .ic10n-de:.piroge--2-c 1 en para la 

c:onfi9urac16n de la carga y debe,.• incluir la •i9u1ente informaciCn. 

- Un F..,. mtnimo de ::o minutos i::so ·e> en la :oni\ <1·!c0. Ce lci. c•r·s¡a. 

- Uno conf191.;rac:16ri d& ca1·9a definida inclutando la ld~rt1 fic:?clGn de 

todos los materiales involucrados. 

- Un procedimiento de opcraciOn del horr.o mostrclr.do tc.!.!o:. ~o~. f'Cl.SOW. y 



DIAGRAMA DE DISTRIBUCION DE LOS TERMOPARES 

NIVEL l VISTA SUPERIOR NIVEL 2 VISTA SUPERIOR NIVEL 3 VISTA SUPERIOR 

HACIA EL AREA CONTROLADA 

T 6 
T 1 

T3 

T2 

T 8 

HACIA EL AREA DE LAVADO 

EL TERMOPAR 7 ESTA COLOCADO JUNTO AL ~ENSOR DEL GRAFICADOR 
FIGURA 13 



DIAGRAMA DE DISTRIBUCION DE LOS TERMOPARES 

NIVEL 4 VISTA SUPERIOR NlVEL 5 VISTA SUPERIOR NIVEL 6 VISTA SUPERIOR 
HACIA EL AREA CONTROLADA 

T 9 
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,--

T 5 

T 10 
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HACIA EL AREA DE LAVADO 

EL TERMOPAR 7 ESTA COLOCADO JUNTO AL SENSOR DEL GRAFlCADOR 

FIGURA 14 
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cum?llr c.=n la distrib .... citli del calor con c.tmara './acta. 

- En el lado esttr1l d•l hornos& debe cumplir con las eapeciflcac1ones en 

- Slli" emitlrl un reporte desc1•1b1endo el pro13r°"'tna. do val id.a.eión, inc:lu)'ondo 

tos result.tdos •ri ca.da. faae de lo;; estudios real1:i1.dos y se e!ltablecer:ui 

los pairMietros d• ca.r•9c y la configu,•acion ..,alidada. El reporte lo 

REF'ORTE DE VAL 1DAC1 ON. 

Se real iza.ron loso e>:perimento& que incluyen estudios de distr"ibucit:n de 

culor, penetra.cien de calor y estudios de biodesa.fio con endoto::ina, 

según el p1·otocolo de V•lidac:iOn, d•mostr"•ndo que al raalio:arse el 

proceo;o como lo indica el procedimiento e9t.\ndard de operación, se 

obtiei"1e un producto esttril y apiro9fnico p.ara el tipo, c:i1ntidad, 

confi9uraciOn y tiempo de e:iposic10n de dich• c•r-ga. 

PLAN DE ESTUDIO. 

Se r.u.1 i?aron tr..-s corridas de d1str1bucttn de calor an c.tmara vac1a 

para determinar el perHl de> distribución de temper•atut"t1 del horno, 

identiflcoJ.ndo los puntos <fr1os y calientes del mismo • 

. Se colocaron las caJao; mettll teas per4orad•s conte1niendo un nt.lmerc 

definido de ampolleta~ <48t)(J(!} y un m<1tr.u de S 9alon95 1 b frascos 

vtale• 58 ml c::oo1)J y un m,¡tra:: de !i 9alo~es 1 se9Un el caso, an el Cdrro 

charolero, si3uiendo la disposictbn de la figura 12. 



Se l lav.iron a cabo tr•• c:o:rtd•• con •l Hn d• ob••r""v•r c:oino influ)'& la 

carga en l• distribuciOn de h t•mper¡¡,tura • 

Se sel•cc:ion•ron ampollet&• de 1 al y frascos vi•l•s de SS •l Y• que •On 

lo• t•majl;os •Ktr"einos utilizado• en 11. producciOn del depart•m•nto de 

Soluc:ion•• Est•ri l••· 

Se llevaron • cabo al mismo tit!nipo las pruab•s de penetracidn y 

d•••Ho biológico con l• endotoxin• de Escher-ichi• c:oli. 

Los 10 t•rmopares ea coloc•ron dentro de los contenedores en l•s tre'll 

(250'C> p&ra c•d• tipo de recipiente seleccionado en al horno. 

Dos desafio• de endoto:.1:ina de E. coll de ~00 "'3 (2500 UE1 al? col;Jcaron 

en las dos zonas m&• fr1•• d• la carga y en l•• posicione• mil.s dif\ct le'..> 

d~ dogpirogenar. Los de•aflo• de endotot<ina fueron colocados en 

ampolletas o frasco•, d•p•ndiendo de la car-9•, .,, l• mi!l1aa o,.tent•clC:n 

que las dem:.s , al termopa.r Tu• colocado dentr"o del cont~n•dor~ y se 

corriO •1 ciclo ••t.,..dar del horno. 

C.be rMncionar que la endotoxin• fu~ liofilizada en el fra-1co o l• 

Ullpollet• en estudio, con •1 ftn d• f•cilitar su recupl!ra.ciOn una vez 

corrida •l cicla de despirogenizacttn, y en cad• caso •• corr1d un 

blanco positivo y un blanco n•9•tivo tr•tado al misffto ti•"ftO y baJo las 

mi•"•s condiciones. A la. •ndoto• tna •:tpue•t• ;.1 e le: lo de 

~••ptro9entzaciOn •• 1• bu•cO la pr•••ncl• d• pirOg•nos u•ando la prve-b• 

LAL. El dato obtenido fu• comparado contra •l criterio de ac:eptaclOn 

d•l protocolo d• valtdacieri1 Un F.. <:SO ·e> •fnl1110 d• 30 llilnutos para 

cualquier pe,..te d• la c:ar9• y una reduc:ctCn d• 3 109arit.as •1 dos.aUo 

contentando plrbgenos. 

•levaci6n d• ~o·c mt11s menos 20'C por :o aln. 



La de"»CripciOn de la.• cargu; y la configuracton de los ter110pare5 estA 

•n las figuras 12 1 1~ y 14. 

El horno .n estudio se utlli::a para d••pirogenaciOrl solaiient•· 

El pr"oce•o de despiro9.naci6n •• ,..•liza • t•enperatur•& tn.t.a alta• que 

•quellas requeridas par"a la ••t•rilizacitn, por" lo tanto la prueba de 

b lOC:&r"9• •e Juzgo lnnec:e•arta. 

- ~rno por calor sec;o qu• utiliz• conveccloi forzada 

t1&r"C& CAISA, Modelo ET-3:54-L 1 n'-iaro de serle 731368. 

- Registrador 111ul tipunto. 

Marca AZONXX, modelo SCAN-P-X-RS-TEMP. 

con tarJet.a de entr"ada para 10 termopares. 

- Cable para ta,'..n.opar tipo T1 (cobre-constantan> 1 calibre 22. 

t1Af"CA KAYE 1 recubler"tos de Kapton 1 con el cual se fabricaron los 

termopares 1 los cuales fuer"on CAL.t9RA006 posteriormente. 

- R11Gi.3tencia de preci•itn (l~O ohm•>. 

Harca KAYE 1 modelo Nl1::S01 nCJn.ero d• s•ri• 1921. TRAZASLE A LA NIS. 

- Tor.oMttro de resiste-neta. <RTD> de 100 ohm•, ,.odelo RTD 374 

Marca KAYE, nÜlero de .. ,.te 1~193. TRAZABLE A LA NBS. 

- TacO.etro. 

"•rea DELl'IO, n"9ero d• ••rie 1843~9. 

- An..O..tro de • .,,,. rotatOrta. 

'1arca Atrflow, .adelo LCA 6000, ne.ero de aarle :36019. 

- t1lcroc:a-putadora. 

Marca Elactrón, •odelo 8PM AT, nW.•,.o. de serie :í5100•~B, que cu•nta 

con un puerto para co•untcarse al .odui"o r•9i•tr•dor". 



ó4 

- Pro9ratta SYMPHON'r'. 

- Programa HAhVARO GRAPHICS. 

- Programa CHI-WRITER. 

- Programa EZSCAN d• AIOUIX. 

- EndotoH1n• d• Escherich1• cali. 

M•rca Whitaker Bioproducts, lota BL2830 

- Prueba de LAL. Pyrogent. 

Mu•ca Mallinckrodt, lote "1L.ú910 

- Agu• libre de Pit"'b:3enos • 

l'\•rc• 11allinckrodt, lota Lr9001 

- Allperlmetro de g•ncho. 

t1oi.rca G.zn9r.al Electr"ic. 

- Simulador de temperaturas. 

Mu·ca ALTEK, Modelo A22T~ooc, TRAZABLE A LA NBS. 

- 8•tlo da aceite con Agitador m•snittico 

Marc• CORNING 1 modelo PC-.=20 1 ~irt"'O de serie Lñ 33491 

IETODO. 

PriHr•••nte •• calibró al registrador •ultlpunto can la •yuda de un 

sh1ul.ador da t911'1per•tur.as 1 trazable a la NBS 1 c•lcul.-idose al 

coefici•nt• de regre•lCr\ y aJu•tando la variaci6n en ·i..s lectur.a• a 

aeno• de o.:s c. 

L.o• t•r"mop•r•• utiliz•do• •• calibraron •ntn y d••put• d• cada tr•• 

corridas con •l fln de tener confianza en l• v•r•c1dad de las hcturas. 

Est• cal ibr•c lt:n •• llavO a cabo ut i li :ando un b•;:;o, ha.e iendo •1 ••t:ud lo 

a doe temperatura• difarent•s 1 O 'C y 300 ·e, comparando l•• l•cturr ... 

con las obtanidas con un RTD <termómetro d• resistencia d• pl.atino 



traiz•ble • la NBS>. 

~o• d•tos .. l""llt9i•tr.ar-ol"\ c:onform• •r•n 111and•dos por el AZONtX a una 

in.pr••or•, 

COl'PU t.tdora. 

powtertor111ttnta •-atos dato• fuer•on capturados ffn la 

P.tl"& el estudio ae utt 1 it•roi: c•i•• de •c:•f"'a inoK:ldable per-loradas con 

t•pa., CLia situacltn •A• dtf1ci1 pU"'• ·1& p•netr-aciOn) 1 itsta ase9ut'a qua 

c.,"9•• id•ntic&a sin t0t.pa ta~bi4n son •c:ept•bles, de •qu1 que •• pueda 

a.firm•r que el proceso •U v.Jil ido p•r• •1 ciclo validado del horno, 
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lY. RESULTADOS, 

El F" •• calc:ul6 utilizando 1• fdr•ulaa 

Siendo 1 

CT - 'l'OVZJ 
F• • 4 t. J: 10 

F" • Tlet\po 9quivalef'lt• en •inutos a la t•mp•r&tura da referencii1 de 

2"..o ·e 

T • Tempel"'atul"'a ragi9tra.dót. por cada uno de los termcp.,re9, en ·c. 

To - La temperatura de referencia, se9Un la USP, p•r"• los proceaoS 

da de•plro9enado es d• :?50 ·c. 

I • ~l núnero de •e nece•..-·ios para cambiar .fil valor de O por un 

fac tot" de 10, '!le9<n referenc i.• • 0 • 

Lo• valore• de Z pueden ser determinado• por el uao de la ecuaciOn1 

Z •Ta-Ta I log D:z - 109 Da 

Conde O .. • Valor D a una ttHhperatur& T, 

D:. • Valor O • una tempera.tura T 2 

Recordando que al valor da D ••t• d•finldo COIK> el tiempo r1tquerldo p&ra 

ln•ctiva.r el qo 'Z de la actividad inicial pt"&•enta, . .n condicione• 

la endoto>eina d1t 

E:ac:harichl• coli, el valor de Z •• 4b.4 ·e, segó.n 1& r-e.farencl& •. 

Ewta fbr"rnul• ••t& calcul•da para dar el valor en 11lnuto•. Si lcHI 

lnter'valos du toma de lectur•s son diforant•s a un minuto, deba 

multtpl lcarse el valor por el int•rvalo de tiempo etiéo9ido. 

En el horno vaclo se colocaron 10 terrnopAt"&s prav1a.mel"lta calibri'das, 
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•99Cn la• po•icione~ mu·c:ad•• cm b.s figu•·•• 13 y 14. 

S. realizaron :S corrid•• par• Juzgar la r•Pr"oducibilidad del proceso, 

lo• valore• obtenido• ntiln ilustrado• en li1. gr"+ica l. 

El valor d• F ... •lni'IK> calculado par• •l horno vacto fut ob••rvado en el 

termopar" l, siendo el tiemp~ equivalente a 2~ 'C de 1~.4 minutos. 

Esto quiere d.cir, que el proce•o praduc• una t-p•ratura equi1r1•lante de 

250 ·e durante 133'.4 minuto•. 

S. calculo la d••viaciOn que tuvieron los valor•• regi•trado• d• los 10 

termopar"•• con respecto a l• media dur•nte •l •qui Ubl"'io de la c~ara 

!" la• tres corr•idas, 

Lo• datos muestr"an qua est& dentro de+- 12.7 ·e como 1t11.1ximo, <sr•ifica 

2). El pr"utocolo n11u'"Ca un llmite de +- ZO ·e, por lo tanta, e9t.t 

dentro de las nortNs prefi J•das y •e puede continuar con el estudio de 

"alid•Ción. 

A continu•cibn se procediO • h•cer •l estudio con cinlara. cargada. 

utiza.ndo 2000 fra»cos vialltS de ~8 ml, un matraz refr".actarlo de :S 

galonae y utilizando una conf Lgu,.ac iOn igual a li1. esquem•t i:ada. en '1a 

flgu,.a 12. 

L.o• VAlcres obtenidos en la• tre1' corridas e•t.tn d•dos en la grilHca 3. 

La "•riación de temp•raturas con ·respecto a la media, en las tras 

corrida"S, ••Un dada.• en la graUic• 4. 

El valor de FM minll\O fut ob•erv•do en el termop•r" núm b, con un tiempo 

equtv•lente a 2:50 ·e d• 7:5.3 minuto•· 

E•te "•lor de 7:5. 3 minuto• dice que el proc••o tiene en el •i t io mas 

fr'lo c11na•do 1 una temper•atu,.a equlval•nte de 250 'C durante un tiempo da 

7:5.3 minutos, si tomamo• en cuent• que el limite que di6. la USP XX,,..,, es 

de 30 minutos como mlnimo a 2!i0 'C y el Remington·, '' 7 ' marca un período 

de 4:5 •iriutos • ~O ·e, •e puede decir que se cumple con las not•mas. 



"ª 
;:are;. c:;n+tr'T!ar· le ~-te:> dt•:t-.,:;, ;¡¡,;. real1=0 el ret.? C!.Jl031c:o utiliz•ndo 

endoto«,ni' dit· ;:'.s.:--.-=-•·1c...,!.:> ::oli. Se .::olo:..:o un,.. ccint1dad c:orioc1da c:500 

UI de eno.::1to"1nc. 1 pre ... 1amente l1o·flli::ada par-a i~c1l1t•r su maneJo y 

recuper•c10n, sm 4 frci,scos de 58 ml, En l•s dos posiciones con el F .. m&• 

baJ0 1 (posictories 1 y 6 1 fi9ura 13 y 14 ). 

5e investigó la presel"lc:ici de la endoto:<ina, tanto en el matari•l que 

sufriO el proceso de desp1ro9e11ado, como en lus centrcle;; FOS1tivos y 

negativos que se cor"rieron en .form.a. s imul t.\nea y los resultados fueron 

los si9u1entes1 

En el producto e:<puesto al preces.o de desp1ro9enado no se encentro 

formac:iQi del gel, y di O como resulta.do una reduccidn 109.arltmic• di!! ::;, 

como mlnimo. 

Los controles ?CS1tivcs y ne~a.tivos d1er•on les r&sult.idO<i esp~1·.:...:c..s. 

El mismo proc&d1miento se si9•.dO con las ampolleta;, de 1 ml. 

El valol" d& F.,. mfnimo calculado pa1•3 el horno r.:argado con .tmpolletas de 

1 ml y un m.!ltra:- re.f1•actario de S galones, siguiendo la con figuraciOn 

de carga ilustrada en la .figura i:, fué cbser· ... ado en el tarmopar" con 

la posición 6 1 al tiempo fu~ Ce 122 minutos a una temperatura de 

r"eferencia de :50 ·e, la disposic1tn de los te1•mopare.,;, fuó como la 

esquemati::ada en los fi5L1ras 1:.::: y 14. 

Los datos de las ::; corricas se representan en la gr~f1ca S. 

En las t,.es corridas, 111 variac10n de las tempero.:itt.ir.;is con respecto a la 

media tuyo un valor mtl:iimo de 16.4 'C, esto se muestro l'.!n la grC:.f1ca ó. 

Al i9ut1l que con loo; .frasco9 vtales 

ampolletas de 1 ml se r'eali:::~rcn estudios de dl?sc'.l-F!o btólo91co, 

ut1l 1:..:ir.do :5;¡(, U de enooto:1na de Escher1<:h1~ col1 l1of1l1::ad.:J en C-"dl 

.c;mpc1lctd 1 se 1·etaron las posiciones l y b, las cuales tL1víercri el F,.. 

m~s baJo, 
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Po5ter1ormQnte se raal1=6 el an~l1s1s corre~pond1entc par·a 111v~sti9~r la 

presencia de endot.,::1n.;., tanto en las ampolleta.!> somr?tldl?' a! ~ror.eso de 

daspiro9anddo 1 como en los contr"oles positivos y·ne9at1vo'!!i, 

No se eneontr6 p1r09eno5 en el mater•ial tr"atado en el horno, al realizar 

el an~lisis pot• medio del• prueba de amebocitos lfmulus, <LAL>, en las 

posiciones m.i.s; Tria&, •• decir, con el F.,. mas bajo, termopar en 

po,,.icit.n 1, C127.4 minutos eqL.uvalente:¡ a una temperatura de =~!) 'C>, y 

termopar en posiciOl"I 6, <122 minutos equivalentes a unai t&mperatura da 

:sr) 'C> • .figura t~ y 14. 

En el Cil'!.O de lo9 controles, éstos dieron el result.ado esperado. 

El proceso de. desp1ro9enado en el horno en astudio 1 al cargar lit cámara 

con ampol leti1s de 1 mi, excede 1.;i: nor-rna minima t•equerid& en la USP XX, 

~uo es de :;o m1n .:-. 2!i1)'C. También e:.ccede a. la norma del Remingtcn's que 

marca :Z!iO ·e por 4!i minutos. 

La configu,..aciOn de la. carga que _se encontró m.1is adecuada• de las 

diferentes configuraciones probadas, egt:t, esquematizada an la fi9ur•.i 12,. 

'I es la que se us6 e11 todos los asiudios, y se obtuvo, se9ón log datos 

de d1:>tr.1.oucitn o:>ten1dos y tomando an cuenta los t•equerimientos da la 

pt•oduccH:xi, en cuanto al tipo y .cant1da:das 1 incluyendo un matra: de 5 

galones utilizado para recibir l• solucit:n ya filtrada en el llrea de 

llenado. 

La disposición de los termopares, para todas las cargas fué igual a la 

mostrad.a en las f19u,.a:a 13 y 14 1 y se diseiiO t.enii;mCo en mente sen9&lt .. 

las partes mas dif1c:iles p.ar•a la penetración del calor·. 

Los termopat"es se colocaren dentro de las ampolletas conteniend·::l el reto 

biológico, est~s ampollet•s fueron colocadas en el centre de la caJa 

pet•fol"ada 1 con el f1n de ponerla &!'\ l• posic1Cn mbs dificil p.;o··a la 

lle9.adi\ del calor". 
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La.s t•1t•Per.atur•• •• recabaron cada. 15. 1111nutos para los e•tudio• d• 

c:Miara. v.J.-:.i• y horno C:•r9•C:o cor, fra.scos viales da ~3 ml. 

Par• l•s pruebas con ampoll•t•s C:e 1 ml, los int•rvalos de toma de 

temper•tt.!ras fuer'on de 3 rninutos •• 

Los datos 9ene,..,,dos por 1•• c:arridas de val idac:iCl"'I son num•rosos, se 

e)(pone a manera da eJelTl?lC la corrid• dtt pr.netraeit'IM y rete b1oló9tco tt1 

correspondiente al Er••sco vial do 59 «11. ''º• .... , ••· ••,.:mcu 
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TAeLAS DE RESUMEN. 

HORNO ~ 

CORRIDA 1 

DESVIACION l'IAX IMA DE TEMPERATURA CON RESPECTO A LA MEDIA EN EL 

EQUILIBRIO CEl. FROCESOa + B,82 - 6 1 98 

HORNO~ 

CORRIDA • 2 Fh T1=1:;0.:S, T2•210.:;, T~=-254.B, T4=159. t, T:5•:?6l.9 1 

DESVIACIOtl MAX !HA DE TEMPERATURA CON RESPECTO A LA MEDIA EN EL 

EQUILIBRIO DEL PF.UCESOi + 11.9 - 1~.7 

DESVIACION MAX IMA DE TEMFERATURA CON RESPECTO A LA MEDIA EN EL 

EQUILIBRIO DEL PROCESOr + :s.:S - 9.9 

~ !;llli HORNO ~ .. ™ llJ;. PENETRAC!ON l'.. &!12 !1lOLOG!Cp. 

I.IB1. llJi. ~ EBfilikQ ~ :¡Q !:!l..... 

DESVIAC!Orl l'IAX IMA DE TEMPERATURA CON RESPECTO A LA MEDIA EN EL 

EQUILIBRIO DEL PROCESOz + 9.~: - 17.4 

cor,R!PA (;ll.t! t!llfil!ll bil.t;Q .. ™ llJi. F'ENEIRAC!ON l'.. &!Q B!OLO!i!CO, 

liEQ. ll<. ~ ~ lillJ.. ~ 111.... 

CORRIDA tt Z Fh T1•99.9 1 T2::o:271.ó, T3:::i.t9~.9, 14 ... 191.ó, T5=2b:?.:., T6•109.5 

T7•:ri3.9, TB=25b.~, T9=::::37. 7, TlO:i:~óó.1 



DESVIACIDN l'IAXll'IA .DE TEMPERATURA CO'" RESPECTO A LA l'IEDI" EN EL 

EQUILIBRIO DEL PROCES01 + 9.B - 17.4 

~ ~ !:lQfillQ l.!&!Q •· ™ ~ EENETRACION '.!'.. agm BJQLOGICO. 

!lfQ 111: ~ ~ !ll.fil. ~ !:L.. 

CORRIDA 1 3 Fh Tta?S.S, T2•2US.1 1 T3•129.3 1 T4•125.ó 1 T5•234.1 1 T6=7S.3 

T7•:ló.9 1 TB=200.3, T9=110.6 1 Tl0•231.8 

OESVIACION l'IAX ll'!A DE TEMPERATURA CON RESPECTO A LA MEDIA EN EL 

EQUILIBRIO DEL PROCESO• + 9. 2 - 12. B 

rntRf1 t;ll!I l:!Q!!llil. lli!:lQ ._ ™ ~ EENETRpCION '.!'.. fim BIOLOGICO 

!lfQ l!j¡_ ~ Al'll'OLLE!A llt: l t!J.,_ 

T7•272.4, T8•220.0, T9•207.6 1 T10•274.0 

DESVIACION l'!AX IMA DE TEMPERATURA CON RESPECTO A LA l'!EDIA EN EL 

EQUILIBRIO DEL PROCES01 + 14. :S - 14. 7 

~ ~ l:!llBlli2 Wlli2 ""·™ M PENET89CION '.!'.. a!iIQ. !l!OLOGICO 

I..l.E"2 111: ~ Al'!PQLLETA W. l 1:11..... 

CORRIDA a 2 Fh T1at27.6 1 T2•233.9, T3•210.2 1 T4•172.2 1 T5•272.9 1 

T6•122.0 T7•27S.9, T9•219.9 1 T9•206.? 1 T10•271.4 

DESVIACION MAXIMA DE TEl'!PERATURA CON RESPECTO A LA l'!EDIA EN EL 

EQUILIBRIO DEL PROCES01 + 1:S.6 :- 14.:1 

i;o_llfillla l<ll!i l:!llBlli2 ~ ._ mfilQ l2E; PENETRACION '.!'.. fmm BIQLOGICQ 

I.1fll ~ ¡¡p¡¡¡¡fil Af!PO'-LETA ~ l !:L... 

CORRIDA a 3 Fh T1•127.6 1 T2•24!5.:S 1 , T:S.-194.1, T4•184.0, T5:.a260.2 1 

T6•123. 9 T7•279.0 1 T8•22!1. 3 1 T9•217. O T10•270. 7 

DESVIACIPN l'!AXIMA DE TEl'lEERATURA CON RESPECTO A LA l'!EDIA EN EL 

EQUILIBRIO DEL PROCESD1 + 12.1 - 16. 4 • 



HORNO CAMARA VACIA 
CORRIDAS 1, 2 Y 3. 

TEMPERATURA 'C 
300rr-¡-,--,.-rr-.--r-.-.--ir-o-.--.--.-,..-,.-,--r--.--,--.,.........,.~ 

260 - . - ... - - . - -- - - -- -- -- - -- - -

200 ~- -- .. ~~~ -- _· -- -- -- -- ·- -- - -- ~~~-- -- - -- --
'i. ~~ 

160•- · - r1-- -·-- ··· ----·- ··- -- - -- - ·- -- -·-- - --~ .... -f 1 ""'·¡;¡ 
100~-~ --·- -- ---- ---- -- - '-·- -- -·-- .- -- ---- -- - -- -

60 /. ·····---·- --·-·------ - -·· -- - -- - -- -·- - -···---- - .. --
' 

o...._.._.__..__._.._,...._.._._~_.__...._._.__.__.__.._L-..L_.__._..._l.-J--1......J 

o 0.3 U 2 M 3 U 4 U 5 U 8 

TIEMPO (HR) 

- CORRIDA 1 -+-- CORRIDA 2 -- CORRIDA 3 

DISTRIBUCION DE TEMPERATURAS. 
GRAFICA 1 PROMEDIOS DE LAS TRES CORRIDAS 



HORNO CAMARA VACIA 
CORRIDAS 1, 2 Y 3. 

40 - . - - - ·- . . - . 

20 - -- - -- - -·· - -- - -- - - - - - - - - - - - -- - -- - --

-·- CORRIDI- 1 

_.,_ CORRIDI- 2 

-+- CORRID.I. 1 

-- CORRIDI- 3 

VARIACION DE LAS TEMPERATURAS 
CON RESPECTO A LA MEDIA 
GRAFICA 2 SIN CARGA. 

-- CORRIDI- 2 

-- CORRIDI- 3 



HORNO CAMARA LLENA 
PENETRACION Y RETO BIOLOGICO . 
FRASCO 50 ML CORRIDAS 1, 2 Y 3. 

260 - - - - - - - ~ ~-- r-.~ - - - - - - - --

200 - - - --~~~·-- --""- - - - - - -- - -~~~~~ - - - "'. - --

160 ,__ - - & - - - - - -- - - - - - - - - - - - - -- -~ ~ .... - - --? . !"t> ... ¡r..., 
100 '°" ~ --- - - - - - -- - - - - - - -- - - - ,_,_ --<-- - - - - - - -

50 t - - - - - - -1-f--J--t-- t--- - - ..__ - --- - - - - - ,._ 

01.-L.-1-Ji-1-.l-!..-L-L-J...--L..-.J..-J-.1-J..--'---'-'--~-'-'-'---L..-.1.-'-~--'---'--' 

o o.3 1 1.3 2 2.3 3 3.3 4 4.3 11 11,3 e e.3 1 1,3 

TIEMPO (HR) 

- CORRIDA 1 -- CORRIDA 2 -- CORRIDA 3 

GRAFICA 3 PROMEDIOS DE LAS TRES CORRIDAS 



HORNO CAMARA LLENA 
CORRIDAS 1, 2 Y 3. 

TEMPERATURA 'C eo..--.--.-.......... -.--.-......... -.-.......... .....,........-.--.--.-..,......,-.--.-......... -.-..-.-.--.-._,...~ 
"'º ~ - --~!'-:: - -- - . - --e- - - -· - - ,__ - - - - - -- - .. - - -· .... 

~N,_~ 
20 \ - - -~ - ·- . - - - -· - - .... - - - - :.. -- - - - - - - --

-2:~;~aifl~-ªi~~~~-tl-~~~-f-~--~--~-~-~-~-~-~-f--~-~-~-~--~-~-
-- - - -· - - - - - - - - . - - >- - - - . -i----------

-60..._.__._...___._,__._.._.__._....._._.__._._..._._ ......... _,__,_.._.__._..._.__,__...i.......JL-l..~ 

-40 i-· - -

o 0.3 1 1.3 2 2.3 3 3.3 .. 4.3 

TIEMPO (HRI 

- CORRIDA 1 -+- CORRIDA 1 

-- CORRIDA 2 - CORRIDA 3 

VARIACION DE LAS TEMPERATURAS 
CON RESPECTO A LA MEDIA 
GRAFICA o4 FRASCO DE 50 ML. 

6 6.3 e e.3 7 7.3 

-- CORRIDA 2 

-+-CORRIDA 3 



HORNO CAMARA LLENA 
PENETRACION Y RETO BIOLOGICO 

AMPOLLETA 1 ML CORRIDAS 1, 2 Y 3. 

2601---------li""~ ------ l":i --------- ---- -·-
. ~~ ~~ 

200 1- - - - - - ~ - - - - - - - - - - - - -- - ~fiot, ¡r;;; - - - -- -- - - -
~ ~~~ 

160 ._ - - ~ ~ - - - - - ;_ .... - ,_ - - - - - - - - - - - ~ --~""""' r-;,.:.; 

100 -- - ~ - - - - - - - -·- - - - - - -- - - - ,_ - ~- -- -- - -- -- - -
~ 

60 -1' - - - >--· - - - - - -->-- -->-- - -~ - - -

Ol--'--'--'--'--'-'-J.....L.-'-l....J....J'--'--'-'-..i.....t~l-J.....J-J..-'--'-'-J.....L....1.-l.-'-L...J 

o o.a 1 1.a 2 2.a a :u 4 4.3 G 1u e e.3 1 1.3 e 
TIEMPO (HA) 

- CORRIDA 1 -+-CORRIDA 2 -- CORRIDA 3 

GRAFICA 5 PROMEDIOS DE LAS TRES CORRIDAS 



HORNO CAMARA LLENA 
CORRIDAS 1, 2 Y 3. 

TEMPERATURA 'C 
eo.-.--.-,........,.-.-,........,.-.-,........,.-.-........ -.-..-.~,........,.~,........,.~..-.~,........,.~,........,.-

"º -- --,_ --- -- -- --- ---- -- . ----
l.t -F:~ 

20 ~ - - - - - - - rs ~.::. - -- - _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ . _ _ _ 
o, --20 .... - - ~ - i - - - - - - - - - - - - -- - -- - ,- - -

~:: .- - - - - .- ,_ - - ~-·- - - - - - - - - - - - - - - - --1- -¡- - -

o o.3 1 1.3 2 2.3 3 3.S 4 4.S 5 15.3 e e.3 1 7.3 e 

TIEMPO (HR) 

- CORRID" 1 

-<>- CORRID" 2 

-+- CORRIDA 1 

_.,_ CORRIDA 3 

VARIACION DE LAS TEMPERATURAS 
CON RESPECTO A LA MEDIA 
GRAFICA 6 AMPOLLETA DE 1 ML. 

-- CORRID" 2 

-+- CORRIDA 3 
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OISTRIBUCION DE CALOR 
HORtJO CAISA C. CARGA 
CORRIDA 1 

TIEMPO TI T2 T3 T4 T5 Tó T7 

101 l:";.OO 
o 32 32,B 31,6 29,9 30 :::,4 34, 1 

º• l:S 76,:Z 94 S2,5 63,2 SS,9 79,4 90,·3 
0,3 101,ó 122,6 110 93,'5 114, 1 104,b 116,9 

0,45 127 1'50, l 136,9 123 14::?,~ t31), 1 14:::,9 
1 148,ó 173 lóO,::: 148, 7 166,2 15:,2 167,.'l 

i·,15 1&7,'!:i 193, 1 180,3 171, 1 ieo,e 171,:: tea,s 
1,3 t6J 1 ó 2101 0 198,2 190,3 204,8 187, l 20'3,2 

t,45 199,3 226,ó 214,8 207,~ ~21,5 20'.3,4 21q, 1 
2 214,6 241,4 :?:.o,:i; 22::.~ ::r~c,,e 217,8 ::34, ~ 

2, 15 227,'5 255,3 244,9 238,2 :51,9 231),3 240,4 
2,3 =37,2 263,4 :~.i 249, 7 ::61, l ::."1,3 2:Só,·8 

2,45 236,9 2:56, 7 249, 1 Z5'.=,s 4:57,:; 2';6, 7 :_49, 7 
3 238, 1 256,3 249,6 25~, 4 257, 9 2':.7,2 248,'5 

3, 15 238,7 258,3 251,9 25'3, 1 261), 'J ::9,5 254 
3,3 239 2:Sá,á 2!50,S 252,7 :¡50, 1 :::.a,::; 249,'5 

3,45 242 1 8 261,4 2:;:1,2 :?52,9 :b2,2 244,~ ~SB,8 
4 242 260 254,4 25S,:Z 261, 1 24.=,:: 255,6 

4, 15 2~9, l :ZS3,3 ::49,2 ::::;:::, 1 256 ::;a,.: 248 
4,3 223,ó 231,B 228,9 240, 7 2;ó,4 :?:?1,5 2:1,é 

. 4,45 210, 1 216,3 213,9 224,5 220,9 207,3 212,0 
5 198,3 203,a 201, 1 210,e 207,7 19~,5 200,0 

:S,l:S 167,B 192,6 lc;'O,:? 198,7 1q~. l 184, 7 189, 7 
::5,3 179, 1 182,4 181) 187,9 195,::; 174, 7 179,0 

!5,4:5 169,8 17":,,2 171, 3 178 175,B 160 171,2 

" 160,3 164,S 161,B 169, l 166, 7 1~7 161,8 
6, 1:5 1!52, 1 1:56,3 15":,~ 160, 4 l~P ,a 149,::? 15:;,: 
t.,3 144,2 148,4 14:5,'5 15292 149, 7 .141, 4 146 

6,4:S 137,2 141,2 138, l 144,6 142,3 134,ó 138, !:. 
7 130,3 134,!5 l"ll,!5 l:S7,6 13::5, 4 129 1.:1,e 

7, 1~ 124,1 1:0,2 12:5,3 131 1:0,9 I"" 125,9 
7,3 llB,6 122,3 119,6 124,9 t:;::?,B 116,4 1ZV 



BO 

TB T9 TIO FROMEDIO MAXI:-0.0 MH<ilMO orr. STO 

32, l 29,3 31,3. 31,:S~ ."S4, 1 :G,9 :5,2 1,6~ 
93 1 8 83,2 96,2 87-,47 94 63,:? '30,8 8,71 

122,8 110,4 114,9 111, 14 1221 8 93,5 ~9,:: B, 78 
150,:5 138,9 142,9 138,55 150,:S 123 27,5 8,87 
173,:S ló2,4 166,3 161,9~ 173,!5 148,6 24,9 8,79 
193,6 163, 4 187,4 182, 13 193,6 167,:i :ó, 1 e, 84 
211,6 201,a 20!i,9 199, 7~ 211,ó 183,a 28 9,.::?4 
227,3 218,6 222,7 216,08 227,3 199, 3 28 9, 18 
242,4 234, l 2:;a,4 :?'31,'37 242,4 214,6 27,Ei 9f23 
255,9 249,3 ~5::,2 245, 49 2:5!'i,9 227,5 28,4 9,67 
264,2 2~8,ó 262,:S :::54,68 264,2 237,2 27 9,25 
256,9 =~:s,::s 2:59 :250, 96 259 ::só, 7 .,., ~ __ , ... 

7,79 
2!56, 7 256,3 Z59,3 251,:-'3 259,3 ¡37,2 ::, l 7,58 
259,6 2':8,!'i 260,9 2:;3,49 260,9 238,7 

_., ., ,_, - 7, 77 
256,9 2:57,2 '.:59,9 ::t,87 259,9 238,3 :1,6 7,33 
261,9. 260,9 262,B 2~6.3:'.: 262,6 ::4=,a :o 7,0G 
260,e 260, 3 262, 1 2'!:e:,27 26:, 1 =~~ =·), 1 6,'17 
253,6 255,B ZS7,7 250,::S 257, 7 :38,2 19,:S 6,'B 
232,4 235,7 2:::7,6 231,62 240,7 221,:S 19,2 S,9(• 

217 221,3 22:::,2 :16,63 224,S :=iJ7,3 17,:Z s,::• 
204,4 2CB,:5 20913 :04 1 0::: 210,a ll'JS,S 15,:. 4,84: 
193,2 197, 1 197, 7 192,78 199, 7 184, 1 14 4, 42 
182,9 186,S 197 182,46 197,9 174,7 13,2 4,09 
173,6 176,9 177,3 11:;,:a 179 lú8 l(l 3,25 
164 1 8 167,5 168, l 164, 16 169, 1 1S7 1:2,1 3,68 
1!56,3 1591 0 159,6 1~5,73 160,4 149,:Z 11,:? '!'.,43 
140,4 150 1 6 1~1,4 147, 79 1:s:,: 141,.;. 10,0 ~.21 
141,3 143,2 143,9 140,~ 144,6 134,6 10 3,08 
134,4 136,3 136,9 133,67 137,6 128 9,6 2,90 
128, 1 129,6 lZ0,4 127,34 131 122 9 ::,78 
122, 1 12:::;,6 124,2 121,4:S 124,9 116,4 o,s :,57 

Se IM.lltipl ica pee 1~. <lntervalo da tiempo entr•e CAdol' 
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Fh 

X c.v. T1 T2 T3 T4 TS Tó T7 

:5,16 o,oo o,oo º•ºº º•ºº o,oo o,oo º•ºº 10,44 o,oo o,oo o,oo º•ºº o,oo o,rJo o,oo 
7,90 º•ºº o,oo º•ºº o,oo o,oo o,oo º•ºº 6,40 º•ºº 0,01 º•ºº º•ºº o,oc o,oo 0,01 
:5,43 0,01 .0,02 0,01 0,01 0,02 0,01 o,o: 
4,8:5 o,o:: O,Oó 0,03 0,02 0,04 o,o: 0,04 
4,63 0,04 0,14 0,08 o,o:; o, 11 0,')4 o, 10 
4,25 º•ºª 0,31 0,17 O, l~ o,=4 o, 10 0,2:? 
3,99 0, 17 O,b~ o,:se o,:6 o.~~ 0,20 0,46 
3,q4 0,3:: l, 31) 0 1 78 0 1 5é 1, :.o 0, 38 0,9: 
3,63 0,:53 1,94 l,22 0,99 l,T3 o,~q 1,40 
3, 11 0,:5: 1,39 0,9ó 1,1:; 1,45 v,~: o,i?4 
::s,02 0,:55 1,37 0,98 t, 18 1, 48 o,s~ 0,9:: 
3,07 0,:57 1,51 1, 10 t, 17 1,ó7 0,59 1,2:? 
2,91 o,:se 1,39 1,03 1, 14 1,49 0,'5á 0,98 
2,76 0,70 l,7ó 1,::9 1,15 1,e:;: 0 1 1:¡ 1,5:; 
2,73 0,67 1,ó4 1,24 .1. 17 1,73 0,71 1,32 
2,61 0,58 1, 18 0,91 1, 17 1,3:5 0,56 0,91 
2,5:5 o,~1 0,41 o,:s~ 0,63 o,s1 o,::?4 (1,:;:s 
2,46 o, 14 o, 19 o, 17 o,::e o,::4 o, 1:? o, ló 
2,36 o,va 0,10 0,09 0, 14 0,12 0,07 o,oq 
2,29 o,o:s 0,06 o,o:s o,oe o,o7 0,04 o,o:s 
2,24 o,o:;: 0,03 0,03 o,o~ 0,04 0,02 o,o-:: 
l,97 0,02 0,02 0,02 0,03 o,o:s 0,02 o,o: 
2,24 0,01 0,01 0,01 0,02 o,o:: 0,01 0,01 
2,20 0,01 O,Ol 0,01 0,01 0,01 0,01 0,01 
2,21 0,01 0,01 0,01 0,01 0,01 o,ov 0,01 
2, 19 º•ºº o,oo o,oo 0,01 o,oo 1),1)() o,oo 
2,2:s º•ºº º•ºº º•ºº o,oo o,oo º•ºº º•ºº 2, 1s o,oo o,oo º•ºº o,or.> º•º'' º•ºº D,OO 
2, 12 º•ºº o,oo o,oo o,oo o,orJ 0,01) o,vo 

lectul""A) :S,97 l:S,54 10,93 ll,40 1:5,62 ó, 11 ll,72 
89,49 233,04 164,01 171,0:5 237,33 91,:sa· 17~,73 



s: 

TB T9 TIO PF.OMEDIO 11.0XIMO l'llNll'IO l'IAX-PR PR-l'llN 

o,oo o,oo o,oo o,oo o,oo o,oo 2,:5!5 2,6:5 
o,oo o,oo o,co o,oo o,oo º•ºº 10.~ :?0,27 
o,oo o,oo o,oo o,oo o,oo o,oo 11 ,66 17,64 
0,01 o,oo o,oo o,oo 0,01 o,oo 11 1 95" 15,:¡:; 
0,02 0,01 0,02 0,01 0,02 0,01 11,ó:5 ll,25 
0 1 0ó 0,04 0,04 0,03 0,06 0,02 11,47 14,é~ 
0,1:5 0,09 o, 11 o,oe o, 1:5 0,04 11,87 .16,l:i 
0,32 0,21 0,26 o, ~9 0,32 o,oa 11,22 16 1 78 
0,69 0,4!5 o,:6 0,40 0,69 o, 17 11,03 16,77 
1,34 0,97 1,17 º•ªº 1,34 o,33 10,41 17,99 
2,02 1,53 1,86 1,26 2,02 o,:s:l c;i,:¡:;: 17,48 
1,41 1,30 1,:56 1,os 1,56 0,:5.2 S,Q4 14,26 
1,39 ··~' 1, :59 1;07 1,59 0,:53 7,97 14,1~ 
1,61 1,:52 l, 72 1, 19 1,72 o,:7 7,4:? 14,78 
1,41 1,43 1,63 1, 10 1,63 o,~6 a,o~ 13,:57 
1,so 1, 72 1,S9 1,37 1,89 o, 70 6,48 13,5:? 
t, 71 1,67 1,82 1,3-0 1,a:z 0,67 6,83- 1~,27 
1,20 1,33 1,47 1,01 1,47 0,:56 7,4 12, 1. 
0,42 0,49 O,S4 0,40 0,63 o,24 9,oe 10,1• 
o, 19 0,24 0,2, o, 19 0,26 o, 12 7,87 9,33 
o, 10 0, 13 o, 13 0, 10 o, 14 0,07 6, 78 s,s.: 
O,% 0,07 0,07 0,06 o,oa 0,04 !5,92 s,os 
0,04 0,04 0,04 o,o4 O,O::l 0,02 S,44 7, 7ó 
0,02 0,03 0,03 0,02 0,03 0,02 4,4? !5,51 
0,01 0,02 0,02 0,01 0.02 0,01 4, 94 7, 16 
0,01 0,01 0,01 0,01 0,01 0,01 4167 6,53 
0,01 0,01 0,01 0,01 0,01 O,Oü 4,42 6,38 
o,oo o,oo 0,01 o,oo 0,01 o,oo 4,1 5,9 
o,oo o,oo o,oo o,oo º•ºº o,oo 3,93 5,67 
o,oo º•ºº o,oo o,oo o,oo 0,(10 .:S,66 !5,34 
o,oo o,oo o,oo º•ºº o,oo º•ºº 3,4:S ~.o~ 

16,02 14, 70 16,83 11, 72 17,!5:5 5,82 
240,34 220,49 ~2,42 17:5, 73 263,27 87,29 

Valor•• de Fh •cumul•do en todo• y c•d• una d• los 10 termDp•r•• .. -n,o, ........ . 1!5 •n 1: 10 (:,) 
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V. CONCLUSIONES. 

L.c:;.s d•toa •;·.periment•le• conten1dos En 

da•u••tri1n que •l proc:1tso •• cap•Z d• a!lterllizar y despiro9enar los 

patrona1i de ca.,.g• a:-c.tremos uti liz•do• en el depart•mento, 109 cuales 

sin ella, utilizando la confi9uraci0"1 de carga como •e esquemati:a. en 

siguiendo el pr-oc:~imiento do operaci<:n tal y como •• indica. 

Los datog obtenidos muestran que se puede di~minuir el tiempo del 

p,.:Oc:e•o de las &mpol letas y frascos, evi tanda con tsto 

sobrae:<posiclCn ·' de t•ta Torrn• se podrla optimio:ar el ciclo, al 

con¡¡umir i=ieno• tiempo en •l proceso y por lo tanto menos energla, aparte 

Con t•to s• cumple un objetivo a.ltern<;> de la valJ.d&ción, que ••• no sdlo 

verificar que •1 proceso haga lo qu'3 tiene que hac.ar, sino t.alftbitn finca 

l• V•lid•ci6n, como un estudio que in~oluc ... a y pone •n cont•cto a v•rlo• 

doparta.mentos de diferantes ••p•ci•lidado•, los cu•les 1 en un momento 

d•do y b•s.tndose en pruabav di••íll•d•• y document•~&• 1 per"mite confh.r 

que un proceso h.ace lo que ti•n• que ti•C•1" 1 •in 9fftb•r~o·, l• val ida.e itri 

no •• •lgo •lit.31.tico, wino m•s bUn din•mico, •• una fOr'IU de actu•r y 

d• actu•r bitn1 para qu• ••t• certeza y confh.n:a en •1 proceso no 

d•••p&rezc• con el p••o del Ue11po. P•r• ~•to, lo~ d•f•r't&mitntos tienen 

cuidados que se tomen par• m,a.ntener"lo confiable todo •1 tiempo. 
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Vl 1. GLOSAfitO 

A&E:.GURAMIENTO CIE CALIDADr La .;u·:hvu1ad eme d4 a todo• In" rPsPont!lablf!" 

1nvolucradoq la PVtdf>f\ct.t nPre-••••1a par• PstablPC'Pr la rC"n4'tllln7a dP que 

I• +•tnC\On ne 1.nnt;rol de la C•ltn•d e~ta "''endn rP•ltzo'\da •decuad111tetite. 

BJOJNDICADORES PARA ESTERlLl ZACION. ~nn P'"PPAt•it.rtnc;. htnlOqtc.:n" qUR 

r:ont:tPn@n 1111croor9an1•mos vivo•. en 1• tnavnria r:le lo6 C"a•o•. un• <5nla 

~4P'!CU~ +nrrnadnrll. c1e egpora"• con ,.,..,,,"tpnc-ta cnnoc ida t,..pntP a.l aaPntfl' 

••t•r1 lizantP. 

CALJBRACION• F~ la cnlftpsr,u:·u"on d'f un ap,.r.ato de ftlE."f"ht:'ton ~nn un 

instrumento ele PM11r:t1tud connc1oa r:nn-.1l1Pr11rin l'"'ntnn f!'°'t~ndat·d o pat:rnn , 

oara. r.onf1,.mar 0 MPt~c:tar, corr,.l,.r.:1on11r, rPpr:u-tar. <J.JU<\tar n P.l 1m1n"r 

cualqu1er vAr1ar1ñn ~n la pw:aetit11d ctel ln"itrumentn quP-

comp,t11r•do. 

CALlFtCAClON DE LA tNSTALAClON1 V•rt ftr'."acton dnc-um"'ntada d"' que 

todcH1 los ""Pecto4 df! la 1n~tAl•r.1nn .. P AJ11•tan a la'!.1. ,.c;p,,.,.11'1r:"c1nn1t• 

et-. manu+actura, Jos pJann• -;tln 109 ~prnpi¡:ano~ V fuPrr>n aprnhAñOB pnt• 

la• per•onas o A11tor1rtadett c-011110,.tPnte•· 

CALIFICACION OPERACtoNAl.1 VP1•1ttrac1on rtor:umPntarla d• que el s1stpma n 

sub919tpma •unc1ona comn ~,. h .. prnviaC"tado. •n cada 11n• r1 .. f'IJ'!' 9i1rtP.s y 

rte man111ra r"•Pror.u1r.tblP. 

CONTROL DE CAl.lOADr F~ fl1 t"OMJllntn rt,. .. r.:t1v1rt11.rtP." t1t..:.ia.;;arja°' PAra 

a!'l.equrar la C:3ttrtact dP in~ pr•nrt11ct:ns + .. brtrl'ldns, rnmal'r"AnOolo" r-nn 1n-; 

.. stand ares R•tah Lec. irtos .. 

OESPIROGEN17ACJON1 f:5 PI ornf"'p~,-. 011,,. t\PMP pnr• oh)Pt:tvn 1nArt1var lnc; 

r•,.-:;rn~ f'1¡:o l"'Cl nArt:~rll'IC. ~t·~m npg,11t:1vae;. qup ourt1Pr"n pr.to111r- rnntam1nAnrtn 

matPrta.IP~ n Pq111pn. f-'!it.I'! pr•or-P'!iO p11Pdl't o:;Pr r la'!1 ttC~t1n pn,. ~u fnrm·" .1p 



REMúClfJN1 ,.,."'!.Ald• ~n las cirriot•dad~• rnolP.rularp.; dP ln"i P\t"OC!enos. f'uPdP. 

,.,.,... r•movtd• PClr" la.vado. ultr•f1ltr•c1t'\no n•mo•t• 1nvttr•a 0 1'tltro., ron 

t"'ar~a 111nd1+1r:ac1A. a-t1n1dad 

h,.11•••· r•lt\r tnu"edo. •u'l'otanctas 0)(tc1Ant@l'5, aqentee .alcalinos y 

rar1tar""ton 1on1z•nte. 

~.w.n1•n r4'!'stn~ n• la. b.aet•rt• cu•ndo ••ta ..uere. En torrna purtttcada. 

la ..,,dotmnna •i!!i. un Polvo hlanco C04JPUeosto di! \1pnpol1eacáridos y e•tá 

rn1npt1eu;ot-l 114'!' t:,...1 dt'!!.tant•!' oore1t"lnes fllnlprular•~. la mb.'5 t•portante de 

nt.r .. " rP<"Ct:tnn•• htolnqtc••· 

PARAl'1ETROS ÓE CONTROl.1 Vartabl•• oper"acton•lt!S A la• cu.ale• •e l~w. 

nsv11l•• dP control. 

Pt antin<!l lf!'S 

~STERILlZAClON1 E• f!'l prne'"'"'º• t1tnc:o o auhuco. aue destl""uye o elimina 

REPORTE DE VAL IDACION1 E.11 e-l r"onrt• t:tcnsco d•l re•ultado derivado 

rt .. '"' PJPC'•1r1on del prt"lt.ocoln rte valtctae1on. 

1.1na rtPtPrl'l'l1 n11dA p.Jr'"te d• • I. 

RTOi t Det,.C"t.o,.. r1P tPtnPPratura'5 Pnr'" l"'P.<;t!'itPnr t eiist. Contt PnP una 

rnnnr1dn V loqr,. •ana • .-n!l1b1l1dad dP o.Ol 'l;. 

SUPLEt1ENTO DE PROTOCOLO• nncumPntC'I ~ ,,,1 rual eP p:1p 1 tra 1m t:•fllbtn al 



Dr"t"\f't"\i-,...tn t"\r1C!l"'"''• 1nrluv.,.nr10 1a9 

TfRMCJPAk1 €• UI" •dtt .. mPnt,, aue nl'rtfllt la. temP•ratura • e•ta r:onstitu1do 

l• 11n1on de " ~IAtnbre• nP d1+•r@nr,,,. rnmpn91r:1on y toqra un• 

•en•H11l1r1•r1 CJP u.1 l.. 

VALlDACION1 1:nn J11ntf') t1e pror:en1m1entos PSt•b1PC"'3'n '!Ytdencta 

rtt"lr••ni•nt:ad" d .. a11p un !ll""tPm,11 n e>r..,r-Po;o n ... ce lo q11p t1PnP q11p nacer. 

VARIABLES OPERA<..:JONALESI lndl'l<.i to• +ac-tnri:u;, tnr: luyPrulo par•metrrJs "e 

control. los cuales PU•de-n POt•nc1al1111Pnte a'tect411r• el ••tado de c-ontrol 

del proc•11n vio Ja r:altd .. d del producto +1naJ. 

VALOR O, VALOR Dio O REOUCClON DEClML <ORT> r E:.11t;e '1Clolllr ,..ta de,.1n1do 

rPc11u-c1nn loqartttn1ca. en 11n#ls r-nnd1cton'!s D•rt1rular"s d~ PMDn•ti-tnn. 

VALOR FM11 t-:1 Yi'llnr FMI •Mpr•q",. de una manl!ra t:uant1tat1va PI t:tP.i'llDn 

e>obt.-r-1~ r.te 1'111r:roorq .. n1smo'!I tent•ndo un V<'llnr 

de l deter'mtnado. h• Dil!'r'm .. Oer.1do ,. vna t.PmPP.,..atura r1P t"ft'tll3rP.nc1 • .,. 1 <!.~ 

un1dl'lc1•'!1 no son un1dade1> dE" tiempo r1e rp)nJ, mA&> tnPn ~l tleMpn F.:,. pe; 

1 ri. '!lunut C1flt 1 ns r.1 pmpos ~n P l qup ,. J ora•n 1 sino ut 1 11 z•do ••ta f!KPU•stn a 

un valo,.. r~+P.rtdn 11 t• t:empPrat11ra dP reuu·pnc1a. • 1nr.1uvip. •l ,..,..- .. -

t1P.I Cl!llor• tiC'1br• .PI 1111croorqan1~mn r1urant,.. 1•9 •~~"'"" tJE' ra1.Pnt;.:i,1111~nt;n ·; 

•ntr1a11u"'nto del c1clo c1P P•t.pr•1l1'!ar:1nn n r1••snp•nqpn~cL.in. ttJm"1nnn 

rnn!IJd1?t•,111r1on @l Ptecto a .. 1 c•lnr Pnr r1PbAJO de I• temp•ratura O• 

t .. n ••Pct1vn Pn dP'iltr111r la vtr1lJI m1crC"1hl'1n<' r:n111n In P"'I 

VALOR Z I 1- 1 VA 1 nr de Z mt r r·nnr•aan 1 c,mn PS 11n~ "'""'t 1 o ... '1.:0 c:nmn 

rPct1~t,.nr-1A. di r1Jlnr r .. mn1.- rnn ra1t1h1n"' 



DE"rm1t:,. J.- 1nt:fS¡;:ir.-r-1nn n .. 1 .-•l!"r-tn l@tt-11.l M~I ~•l,,r ,¡, rl'lltdtda aufS la 

tel'ft?f!'1·.-tur• c-11illh1A, r1ur•nt"' Ja1_11. fi'"•s CIP ral@'nta1111 .. ntn v enir1anu .. nto 

rtr:lo ,.,,. ~'Jt,.rt 111'r4.rtnn n .,,."'lptroct~rvu1o. 

1-1 Vi!llnr 

cnl'IP~,.,...,.,n,,P~ O'!' 1., IPtAIJr.1"'d dP Ja~ •~onras o di!!' la pndntol(1na 

r11 ... ,..~tt!'B t.,. ... p,.rAtur••· 

1 ""-' v.Jtlnr,.l'l r1e l Dut!'d'!'n 'Ser n~tP.Ormtn•dow ne l11 '9\qui•nte m•nera1 

·1at-ar•1T11ru11"1r1r1 '"' v1tln1•· C1P O ,,,. 11n r.'lra4n\or;mn. n pn ,..¡ c:a~o del proceuo r1f!t 

r1P!'Dlrnqpruu10. et,. I• .-nr1ntowtna dP é"lr"'hPrtr:tuo!I col1 (J1popol1sac-~rtdn1, 

'"ª"''"'t"'n r1~1 v1tlor 11 .. O 

\..- lr.:a7ar 11n-11. lfn,.a 1~-c:ta a trav•• de Jos puntos de lo• datos. Et valor 

l ""• el c•mbto "" lA temP•ratur"• P•r'• QIJtt P.l valor d• O C•mb1•, por" 

+.-,.tn,. r1,. 1u. en PI ri111111'11n on,. un n11m,.,.n lnqart t:•tr:n>. El valor de Z 

t:-"ti1h1Pn t~no!ll,... I• rPl'.'lprnrA nPq .. t1va d• la PP.nr11.ll!!'nte ª" 

1 os vaJores c1• l. PIH'!r1Pn ...,,..,.. rtf"'t:Pr"W1Jna11os por l!'I usr.i de 1a Pr.uactcin1 

z • c1,-r21 / ClOCJ D2 - toq o,, 

Linncip 0 1 _. v4lnr D " f:""'Plttra t.ur4 T, 

v O:::r - v•lnr lJ A 11na t•mpl!rA.t11r• 1 2 

1 ns vflln,..I!'"' cte l vAr1An r1• mtr.r"nnrq•n1~1na " mtrrnnrq.,nt•mo y tamb1•n 

'1Ppend•n ct~I prnr.Psn • t".'Uandl"'I ,.,. dt!"'l:Of"IOt'•n fl'!=-t:oi¡=. valnr•pc; ,:P .11-s11111"' qup1 

z - 21) ·r. 



.... .._ .. '! oesa¡r(laen<'lt"'lr'lnr z • 54 e 

E:.n P.J C',.'fO r;oc;.apc1•1rn r.ie ••ta v4l1r1•ctr:Jn «11 1Jt1 lttn •l v•lar 11• 4"1.6' 1: 

OA.r.i. l• •ndOtr.unn,11 tJP E~rher1cht• COI 1 l l laOaOJ 1•.w1c-ar1t1tJJ • • 
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