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INTRODUCCION 

Durante los últimos diez años se ha dado mayor importancia a la 

minimización de la contaminación microbiana en la elaboración de 

productos farmaceúticos no estériles, para lo cual se han revisado 

los principales factores que intervienen en la producción de materias 

primas y formas farmaceúticas; tales como maquinaria, equipo, procesos, 

medio ambiente y personal. 

• 

La información bibliográfica revela la tendencia de evitar la contaminación 

microbiana debido a diferentes problemas que se han presentado: 

1. Presencia de microorganismos indeseables en preparaciones 

farmaceúticas. 

Ayliffe, Bany y Lowbury ( 16) reportaron una serie de infecciones 

post-operatorias con Pseudomonas aeruginosa debido al uso de 

solución salina isotónica contaminada. Esta solución salina fue 

usada para lavar la superficie ocular durante la intervención 

quirúrgica del paciente. Investigando la causa se vió que fueron 

errores, ya sea en la esterilización inadecuada de la solución, 

el uso de recipientes no estériles o una contaminación posterior 

a la esterilización . 



Ian Phillips ( 19 ) habla de infecciones en el tracto respira torio 

con Pseudomonas aeruginosa en jalea de Llgnocaina. Esta 

preparación se guardaba en recipientes grande de dosis múltiple, 

deduciéndose que fue contaminada después de abierta y como se 

usó en varios pacientes, estos resultaron infectados; este problema 

se corrigió llenando tubos de dosis única. 

Schaffner y Reisig ( 24) informan infecciones en el tracto respiratorio 
" 

causado por Pseudomonas cepacia en anestésicos tópicos, la fuente 

de la infección fue el uso de agua deionizada para diluir el anest! 

sico ( 0.25% Tetracaina, 5% de Cocaina) en vez de agua destilada 

' estéril. El problema se solucionó utilizando agua destilada estéril 

en dicha preparación . 

Noble y Savin ( 11, 17 ) reportaron ú'n brote de Pseudomoniasis en un 

hospital para enfermedades de la piel. El causante de dicho Pr:Q 

blema fue una crema con esteroide contaminada. La concentración 
1 

del presezvativo ( Clorocresol ) estaba en un % tal que en soluci.Q 

nes acuosas ( O .1 % ) si es efectivo para evitar el crecimiento de 

microorganismos. 

P8ro como lo señala Saul Tenenbaum ( 21 ) los agentes antimicrobiE. 
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nos con un coeficiente de partic ión alto aceite-agua, se conc en. 

tran en la fase oleosa, encontrándos e insuficient es cantidade s 

en la fase acuosa para inhibir e l crecimiento microbiano. 

Kenneth R. Lennington, en el artículo "Salmonella in Drugs and 

Dietary Supplements ". ( 12 ) hace menci6n de la alta incidencia 

de Salmonella en animales domésticos, vacas, caballos, gallinas, 

etc. De aquí que los derivados alimenticios o medicinales de 

estas especies representan un riesgo al encontrarse contaminadas 

con Salmonella. De hecho, extractos de Tiroides, Pancreatina, 

Gelatina, Hígado en polvo, Hígado desecado , se encontraron 

contaminados con Salmonella de varios Serotipos. 

I 

Generalmente e s aceptado, que existe algún número mínimo de mic12 

organismos que comprende una dosis infecciosa, esta cantidad 

mínima , es incierta e impredecible. Además, la salud del individuo, 

su resistencia al microorganismo y la manera en que e l producto 

vaya a ser usado y otras variables intervienen para que progrese 

o no una infección a partir de un medicamento contaminado . 

Kallings y otros (11, 13) en un estudio de fármacos usados en 

Suecia, reportaron infeccione s oculares causadas por Pseudomonas 
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como resultado del uso de una crema ( antibi6tico-esteroide) 

contaminada. La Pseudomona era resistente a los dos anti_ 

bi6ticos que contenía el unguento Neomicina y Amfomicina. 

También se encontró contaminación en musilagos, crema para 

manos, talco para niños y polvos para heridas utilizados en 

hospitales. En un estudio subsecuente los autores correlacion-ª 

ron el contenido microbiano de los productos con las condiciones 

de higiene de la planta de producción. 

2. Degradación del principio activo. 

V 

a ) Pueden ocurrir cambios en el principio activo, desafortunad-ª 

mente la mayoría de los cambios por medio de la contaminación 

microbiana resultan en una pérdida del principio activo, (Por 

ejemplo, la contaminación de una solución de penicilina por 

microorganismos que producen penicilinas a ) ( 5, 6). 

b) Ciertos microorganismos, a través de un proceso de ferment-ª 

ción, pueden producir gas , que puede resultar en explosiones 

de botellas en almacenes o farmacias . 

c) Todos conocemos el hecho de que c i ertos microorganismos 

anaertlbios como los del género Clostridium, Estreptococos y 
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I 

otros, producen cambios desagradables en el olor del PI2 

dueto (y en algunos casos hacerlo t6xico ) • Además conoc_g 

mos e l hecho de que bajo ciertas condiciones ambientales 

apropiadas (humedad, temperatura, pH, sustancias nutrientes ) 

microorganismos del género Aspergillus o Penicillium, pueden 

producir compuestos secundarios tóxicos { aflatoxinas ) que son 

sustancias carcinogénicas para el hombre. 

Igualmente la presencia de microorganismos, especialmente 

gram negativos o sus metabolitos, producen alteraciones anqr 

males de temperatura en el organismo humano. 

Obviamente la presencia de los microorganismos indeseables 

en los medicamentos pueden ser fatales para las personas que 

los utilicen { 15, 16, 17, 18, 19 ) • Es decir, ciertos productos 

farmaceúticos van destinados a personas debilitadas por alguna 

enfermedad, están convalescientes de alguna operación, víctj_ 

mas de quemadura, recien nacidos o de edad avanzada, por 

ello si el medicamento se encuentra contaminado con microo_r 

ganismos patógenos, pue de dar origen a una infección por 

una condición física debi litada o subdesarrollada de rus defeQ 

sas corporales naturales ( 11 ) • 
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d) De igual manera el crecimiento microbiano puede alterar 

significativamente el sabor del producto, así como en algunos 

casos su decoloración. 

FINALIDADES 

1 • Contaminación microbiana en materias primas. 

I 

Para minimizar el contenido microbiano de los productos farm-ª 

ceúticos no estériles, tenemos que conocer las condiciones miel!?_ 

biológicas de las materias primas, por este motivo nuestro estudio 

se enfocó empezando desde materias primas, condiciones del equipo 

utilizado en el proceso de la elaboraci6n del producto, así como el 

análisis del producto terminado, además de determinar condiciones 

favorables para el desarrollo microbiano como lo serían: la humedad, 

agua de condensado, o una temperatura propicia para el crecimiento. 

Sabemos que las materias primas pueden ser de origen natural o 

sintético. Las de origen sintético, por su forma de obtención, 

presentan un problema de contaminación microbiana menor que el 

de sustancias de origen natural, como lo serían los extractos de 

ciertos t ejidos animales , los cuales son ricos en nutrientes. Estos 

tejidos que a menudo se reciben o provienen de rastros o matanzas 
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debe suponerse que vienen contaminados ( 12 ) por lo tanto. la 

contaminación inicial debe ser eliminada y de este paso en 

adelante se deben tener controles extrictos para evitar una recon 

taminación durante el resto del proceso de manufactura. 

J 

Tomando en cuenta lo anterior podemos considerar que no todos los 

proveedores de estas materias primas pueden garantizar la ausencia 

de microorganismos indeseables ya sea por la falta de técnicas o 

equipo adecuado o de personal debidamente entrenado en el proceso. 

El agua ptede ser una de las materias primas que cause más probl_g 

mas de contaminación microbiana sobre todo si su tiempo de alm,S! 

cenaje se prolonga. 

Los sistemas de aire acondicionado a menudo contribuyen como una 

fuente de contaminación diseminando partículas y en especial 

esporas microbianas. 

2. Contaminación en material de empaque 

Otra fuente de contaminación es el material de empaque. Corro se 

trata de productos farmaceúticos no estériles no se utilizan estétj_ 

les los recipientes, pero si se exige que se le practique algún 

tipo de proceso de saneamiento y limpieza. 
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/ 
3 • Contaminaci6n microbiana ambiental. 

Existen muchas áreas en una planta de manufactura farmaceútica 

que tienen condiciones 6ptimas para la multiplicaci6n de 

microorganismos. Por ejemplo, si se hacen granulaciones húmedas 

con materiales contaminados microbiol6gicamente y el granulado 

permanece a temperatura ambiente un fin de semana, sería fácil 

demostrar que ha habido un crecimiento exhuberante de micro011J-ª. 

nismos. De igual manera en los pasos del secado de una granulE. 

ci6n húmeda se utilizarán temperaturas que son óptimas para el 

. crecimiento microbiano. También se debe tomar en cuenta que 

muchos líquidos almacenados, especialmente preparaciones de 

vitaminas, pre-mezclas dietéticas, son medios ideales para la 

multiplicaci6n microbiana. 

Otra área que tiene problemas de contaminaci6n microbiana es 

en la de manufactura de unguentos • Es muy común en dichas 

áreas almacenar el unguento en lugares fríos mientras se espera 

el análisis de aprobación o programación de acondicionamiento. 

En un caso en Suecia ( 11, 13 ) se encontraron tubos de unguentos 

contaminados con Pseudomonas y unas examinaciones bacteriol6gicas 

demostraron que este mismo organismo se encontraba en los pasillos, 

toallas, guantes, zapatos ( 5 ) y en las manos del personal que 
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formaba parte del proceso de manufactura de este tJnguento, sin 

e mbargo, no se encontró Pseudomonas en los diferentes compone_g 

tes del unguento. De hecho la multiplicación del Pseudomonas 

fue ayudada porque se acumuló agua de condensado en la superficie 

del unguento, que por sí solo no podía mantener un crecimiento 

microbianao ( 2 O ) • 
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FORMAS FARMACEUTICAS ESTUDIADAS 

Suspensión c aolín - pectina 

Caolín 
Pectina 
Bentonita 
Metil Celulosa 
Agua Purificada 

Suspensión caolín - pectina con antibiótico 

Caolín 
Pectina 
Bentonita 
Metilcelulos a 
Antibiótico 
Agua purificada 

Polvo Dietético 

Caseinato de calcio 
Metilcelulosa 
Levadura 
Vitaminas 
Olor y sabor 

Comprimidos vitamínicos masticables 

Manito! 
Vitaminas 
Estearato de calcio 
Agua purificada 

Grageas polivi tamínicas 

Estearato de calcio 
Vitaminas 
Gelatina 
Gomas sellantes 
Agua purific ada 

Cápsulas d e qrenetina con antibiótico 

Lactosa 
Talco 
Estearato de magnesio 
Cápsulas vacías 
Anti bi ótico 



Características de Salmone lla sp. 

( 1,14) 
Según e l Manual de Be rgey, este microorganismo está compuesto por 

dos grupos de cepas. Una que afecta tanto al hombre como a los 

animales y el otro grupo que afecta al hombre o a los animales. La 

importancia del género Salmonella es obvia pues tanto el hombre como 

los animales están propensos a contraer enfermedades causadas por 

este microorganismo. En este mismo Manual se define a la Salmonella 

como bacilos gram negativos, unicelulares y en forma de bastones, no 

esporulan, con diámetro menor de dos micras, usualmente son m6viles, 

aún cuando también se presentan formas sin motilidad. Son aerobios, 

heter6trofos, crecen bien en agares de infusión de carne. 

Las Salmonelas son agentes etiológicos para determinados estados pat.Q 

lógicos, tales como gastroenteritis, fi-ebre paratifoidea y la fiebre 

tifoidea clásica. Aún cuando son parásitos principalmente del intestino 

se han reportado varios casos de infecciones extraintestinales. Su 

presencia nos indica contaminación con heces fecale s, o por medio de 

portadores sanos del microorganismo. ( 1, 2, 4 , S, 6, 7). 

Características de Pseudomonas aeruginosa 

Las Pseudomonas son bacilos gram negativos, unicelulares, no esporulan 

rectos o ligeramente curvos. Son microorganismos de menos de dos 
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/ 
micras de diámetro, son mótiles con flagelos polares , o no m6tiles 

(casos raros ) • Son aeróbicos pero pueden crecer bajo condiciones 

anaeróbicas . Un gran número de especi es producen pigmentos solubles 

en agua y otros que son florescentes, como la piocianina y la floreceina 

que se difunden en el medio produciendo colonias blanco-difusas. 

Ps. aeruginosa, a menudo contamina heridas quirúrgicas, quemaduras, 

infecciones óticas y en el esputo del paciente bajo tratamiento con 

antibiótico. Ps .aeruginosa es una causa común en infecciones en el tracto 

urinario siguiendo la intervención instrumental en la uretra, causa la 

diarrea epidémica en los niños. La Colagenasa elaborada por Ps. aeruginosa 

puede causar la pérdida ocular como consecuencia de algún daño traum~ 

tico sufrido por la córnea. Es un patógeno comunmente encontrado en los 

hospitales, el cual puede causar infecciones sistemáticas en individuos 

con resistencia baja. (1, 2, 4, 5, 6, 7, 20) 

Características de Escherichia coli 

Son microorganismos unicelulares, no fotosintéticos, no esporulan, son 

bacilos gram negativos con diámetro menor de dos micras, son m6tiles 

mientras otros carecen de movimiento. Son aeróbicos, heter6trofos, 

fermentadores activos de los carbohidratos. Muchas especies son 

saprofíticas mientras que otras especies habitan en el intestino como parte 

de la flora normal bacteriana, en e l cual no es patogénico. 
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general s e encuentra en e l intestino humano, raz6n por la cual al 

hacérsele el examen bacteriol6gico al agua, la pre s encia de E. coli en 

ella nos indica la contaminaci6n por excreci6n fecal, por lo tanto, no 

está en condiciones para el consumo humano. En ocasiones puede 

causar cistitis, peritonitis, cuando logra llegar a la vejiga y peritoneo 

respectivamente. ( 1, 2, 4, 5, 6, 7). 

Características de Estafilococos aureus 

/ 

Son microorganismos unicelulares esféricos, gram positivos, no esporulan, 

no fotosintéticos, no m6tiles, su diámetro es de O. 5-1 • O micra. Su 

crecimiento es aer6bico y anaer6bico facultativo. Se encuentran como 

células individuales formando cadenas o en su forma característica que 

es semejando racimos de· uvas , 

Crecen en medios no enriquecidos y en presencia de altas concentraciones 

de NaCl ( 7, 5 - 10%). Pueden producir pigmentaci6n que varía del blanco 

al naranja o del amarillo al dorado. Puede ser Beta hemolítico en 

gelosa sangre, Las cepas patogénicas son capaces de coagular al plasma 

sanguíneo; aproximadamente el 97% de los estafilococos asociados con 

procesos patolÓgicos en el hombre, son capaces de elaborar esta enzima, 

S. aureus es la causa común de barros, carbúnculos y otros padecimientos 

purulentos, ( l, 2, 4, 5, 6, 7 ) • 
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METODOS PARA LA DETECCION DE LA CONTAMINACION BACTERIANA 

I. FUNDAMENTOS DEL ME TODO 

Este método es capaz de detectar en su mayoría a bacterias y 

hongos heterótrofos y en menor proporción Salmonella sp., 

Escherichia coli, Estafilococos aureus y Pseudomonas aeruginosa 

viables en materias primas y productos farmaceúticos. 

El método consiste de los siguientes pasos: 

I 

1. Tamaño de muestra, número de muestras y métodos de preparación 

para cada materia prima y producto. 

2. Estimación del número total de todos los microorganismos 

que producen crecimiento visible en Agar Soybean-Casein digest 

a 3 0-35 o e con 2- 7 días de incubación. 

3. Fase de enriquecimiento por 24 horas no selectiva, para aumentar 

el número bajo de los cuatro microorganismos patógenos menciQ 

nados anteriormente, a niveles fácilmente detectables en la 

fase selectiva de enriquecimiento. 

4. Fase de enriquecimiento de 24 horas en agar selectivo 

diferencial. 

5. Una serie de pruebas auxiliares, morfológicas y bioquímicas 

para determinar la presencia o ausencia de los patógenos 

mencionados en las muestras con duda de ser positivas. 
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6. Procedimiento de inoculación deliberada de una muestra de 

cada materia prima o producto con aproximadamente 5 0-100 

células viables de los microorganismos mencionados, anali 

zándose esta muestra de control simultáneamente con las 

muestras en prueba. ( Blancos positivos ) 

7 • Se incluyen dos planes de muestreo en el método, uno para 

materias primas y el otro para productos terminados • 

(Ver Sección II) 

El muestreo para materias primas está basado en la suposición 

de que la contaminación en la materia prima no es uniforme, 

por esta razón se toma un número determinado de muestras de 

todo el lote para que éstas sean mezcladas, tomándose de aquí 

la cantidad necesaria para el ensayo. Este procedimiento 

aumenta la probabilidad de detectar contaminación. 

El plan de muestreo para producto terminado está basado en 

la suposición de que la contaminación es uniforme en todo el 

lote debido al mezclado de las materias primas durante los proc_g 

sos de manufactura, aunque de hecho también se puede intt:Q 

ducir contaminación no uniforme por el personal en los pasos 

de manufactura y acondicionamiento, así como por el material 

de empaque. 
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a) Inicialmente analizar para ver el número de microorganismos 

y existencia de patógenos, en cada lote de materias primas 

así como de producto. 

b) Si se encuentran menos de 100 colonias de microorganismos 

por gramo y ausencia total de patógenos tanto en materias 

primas como en producto, se puede considerar un plan de 

muestreo menos riguroso, en el cual uno de cada cinco lotes 

es analizado o uno de cada diez. -- ~ 
II. MUESTREO 

A. Materias primas y producto en proceso 

El muestreo de las materias primas se hace de la siguiente 

manera: 

1. Sacar raíz cuadrada del número total de cuñetes, costales 

o de envases en los cuales se encuentra la materia prima. 

2 • Sacar la muestra al número de unidades establecido, 

guárdes e ésta en un recipiente sanitizado, mezcles e bien. 

El muestreo de productos en proceso se hace de la siguiente 

manera: 

1 • Tomar unos gramos de cada cuñete y mezclarlos bien en un 

recipiente sanitizado. 
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B. Producto termin ado 

1 • Seleccionar 1 O paquetes o unidades de producto terminado 

de cada lote (tres del principio, tres de la mitad y tres 

/ 

del final del lote, durante el proceso de acondicionamiento) 

2. Preparar la muestra para ensayo utilizando aproximadamente 

la misma cantidad (materia prima, producto en proceso o 

producto terminado) de material, tratándose según se indique 

en la técnica para la preparación de muestra (Sección III) 

(Sección IV) 

3. La alícuota para cuentas bacterianas deberá tomarse antes 

que la alícuota para patógenos. 

-16-



III. PREPARACION DE MUESTRAS PARA E. coli , Salmonella , 

S. aureus y Ps • aeruginos a 

1 • Cantidad de materia prima o de producto utilizado 

Las siguientes cantidades fueron utilizadas para preparar la 

muestra: 

Grageas, 1 O unidades por lote, por ensayo 

Cápsulas, 10 unidades por lote, por ensayo 

Polvos vitamínicos, 1 O gramos por lote, por ensayo 

Suspensiones, 1 Oml por lote, por ensayo 

Agua, lüml por ensayo 

2. Método A. 

(Para muestras fáciles de disolver o suspender) 

/ 

Pasar la muestra a un matraz Erlenmeyer estéril, .en condiciones 

asépticas. Adicionar 30 0ml de caldo para ensayo. de antibiót! 

cos * estéril (adicionar el inóculo 1 de control a la muestra, 

para control positivo, durante este paso. ) 

De este paso en adelante, tratar a la muestra de ensayo así 

como al control positivo de la misma manera (Ver No. 3 ) 

2 • l. Método B. 

(Para muestras difíciles de suspender) 

Pasar muestras a un vaso de licuadora estéril. Adicionar 

300ml de caldo*, simultáneamente preparar un Blanco 
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Positivo y proceder a homog eni zar . De aquí en adelante , 

tratar l a muestra para el ensayo así como e l control positivo 

de la misma manera (Ver No . 3) 

2 • 2 • Método C • 

(Para muestras que inhiben el crecimiento de microorgani..e. 

rnos) 

i. Preparar muestra por Método A, o por Métido B. 

Verter la muestra disuelta o suspendida en un vaso 

de aparato rnilipore con su membrana O .45 micras, 

estériles • Aplicar vacío. 

ii. Cuando falte 1 6 2rnl de pasar por la membrana, adici.Q 

nar 25-50ml de caldo* al vaso milipore para enjuagar 

paredes del mismo así corno la membrana. 

iii. Cerrar vacío al ver que haya terminado de pasar el 

líquido, sin dejar que se seque la membrana, quitar 

membrana con pinzas estériles y meter a un matraz 

Erlenmeyer con 300ml de· caldo* ( Ver paso 4) 

3 . Ajust ar el pH de la mezcla ( verificar que la mues tra se encuentre 

debidamente suspendida o dis uelta), debiendo estar éste entre 

6 . 5 - 7 . 5 • La lectura s e puede hacer con papel indicador 

o con potenciómetro, de no e s tar dentro de l rango indicado, 

a justar con HCl o NaOH concentrado . 
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4. Incubar muestra con agitaci6n durante 18- 24 horas a una t emper-ª 

tura de 35-37º C . La agitaci6n fue de aproximadamente 200 RPM. 

Esto se llev6 a cabo con un agitador Burrel y con un Baño de 

agua a temperatura constante. 

Notas 
1) El in6culo fue de aproximadamente 100 microorganismos 

viables/ml 

* Antibiotic Assay Broth ( BBL) ( 2) 

5. Terminado el período de incubaci6n no selectiva, pasar a la 

siguiente etapa que es la selectiva, la cual está descrita en 

" El cuadro sin6ptico de procedimientos para tipíficaci6n de 

E. coli, Salmonella, S . aureus, Ps. aeruginosa. 

Nota: 
Se trabajó con una suspensión de Caolin-Pectina que contiene 

un antibiótico, ésta presentó algunos problemas para aislar 

los microorganismos indeseables mencionados del Blanco 

positivo. Es decir, este método es una modificaci6n del 

Método C, que se utilizó exclusivamente para este producto 

y es como sigue: 

"Técnica para detectar patógenos en suspensión Caolín-Pes: 

tin a con antibiótico" 

Como es posible que los microorganismos queden adsorbidos 

en la materia prima de la suspensión, se hizo lo siguiente 
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en el Blanco Positivo: 

1. Inocular muestra para Blanco Positivo con 1 ml de 

suspensi6n de células (aproximadamente 100 microoryani smos 

/ml) del patógeno en estudio. De este paso en adelante, 

tratar la muestra para ensayo así como al Blanco Positivo 

en la misma forma. 

2. Añadir 10 ml de la suspensi6n en un matraz Erlenmeyer 

que contenga 90ml de Soluci6n salina isotónica estéril, 

agitar mezcla (obteniéndose una dilución de 1:10) 

3. Dejar reposar durante 30 minutos, para que sedimenten 

s61idos, al cabo de este tiempo eliminar sobrenadante. 

4. Agregar 1 OOml de Soluci6n salina isotónica estéril al sec!! 

mento, agitar otros 30 minutos. 

5. Pasar suspensiones asépticamente a tubos de centrífuga 

estériles, centrifugar durante 15 minutos a 1500 ·rpm. 

6. Filtrar sobrenadante con filtro milipore estéril usando 

membrana de O. 2 micras, sin dejar que se seque la 

membrana, efectuar dos lavados de lOOml con sol peptídica 

estéril. 

7. Sembrar membrana en caldo* e incubar durante 18-24 hrs. 

a 35- 37° C con agitación ( 200 rpm) 

8. Proseguir con fas e selectiva. 
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PREPARAC ION DE 
MUESTRAS PARA 
E . coli 
Salmonella 
S . aureus 
Ps . a e ruginosa 

METODO A 

METODO B 

METODO C 

Para muestras fáciles de 

disolver o suspender. 

[ 

Para muestra s difíciles de 

suspender 

Para muestras que inhiben el 

crecimiento de microorganismos 

Malta 
Caolin 
Caseinato d e calcio 
Lactosa 
Almidón 
Sorbitol 

Pectina 
Goma sandaraca 
Metilcelulosa 
Talco 
Tragacanto 
Levadura 
Goma arábiga 

[

Cápsulas con antibiótico 

Suspensión con antibiótico 

" 



PREPARACION DE 
MUESTRAS PARA 
CUENTAS BACT.f; 
RIANAS 

' 

METODO D 

METODO E 

METODO F 

[ 

Para materias primas y productos 

fáciles de disolver o suspender 

[ 

Para materiales difíciles de 

suspender 

Método de filtración por 

membrana 

Caolin 
Caseinato de calcio 
Vitaminas 
Lactosa 
Almidón 
Malta 
Sorbitol 

Pectina 
Goma sandaraca 
Hígado desec ado 
Metilcelulosa 
Talco 
Tragacanto, goma arábiga 
Levadura 

[ 

Cápsulas con 

antibiótico z. 
o 

~ 



IV. PREPARACION DE IA MUESTRA PARA IA CUENTA DE BACTERIAS 

A. Método D. 

(Para materias primas y productos fácile s de disolve r o 

suspender). 

j 

1. Asépticamente transferir lOml, 10g 6 1 O unidades de muestra 

a 90ml de amortiguador de fosfatos pH 7. 2, para ·obtener 

una dilución de 1: 1 O. 

2. Diluir sucesivamente para obtener diluciones de 1:100 y 

1:1000 de la muestra. 

3. Asépticamente transferir lml de cada dilución a cuatro cajas 

de Petri estériles respectivamente, (de la dilución 1:100 

preparar dos cajas petri) éstas debidamente identificadas. 

4. Adicionar de 15-20ml de Agar de Soya Tripticase estéril, a 

las cajas petri con las diluciones 1:1000 y a una de las de 

dilución 1:100, mezclar y dejar solidificar. 

5. Adicionar de 15-20ml de Agar Dextrosa Sabouraud a las dilu 

ciones de 1:10 y la restante de 1:100 , mezc lar y dejar 

solidificar. 

6. Incubar las cajas de A.S.T.* a 30-35ºC durante 48 hrs, al 

cabo de las cuales registrar el núme ro de bacterias. Incubar 

las cajas de A. D. s.** a 20- 25 oc ( temperatura ambiente) I 

durante 7 días, al cabo de los cuales hacer la c uenta de 

hongos y registrar. 

-23-



/ 
Nota 
--Para las suspensiones de Caolin-Pectina únicamente se 

utilizó la diluc ión de 1: 1 O tan to para bacterias como para 

hongos, inclusive en ocasiones se ensayó sin hacer dilución, 

por el bajo número de microorganismos viables. 

B. Método E. 

(Para materiales difíciles de suspender} 

1. Transferir asépticamente 1 O unidades de material a un frasco 

de licuadora estéril y adicionar 90ml de amrotiguador de 

fosfatos pH 7. 2 • Llcuar alrededor de 1 minuto, esta dilución 

corresponde a · 1 :1 O, preparar dos diluciones de 1 :100 y otra 

de 1:1000 de la misma muestra. 

2. Seguir pasos del 3- 7 del Método D. 

* .Agar Soya Tripticase ( 2} 

** Agar Dextrosa Sabouraud ( 2} 

C. Método F. 

( Método de filtración por membrana } 

Este método fue utilizado exclusivamente para las cápsulas 

con antibiótico. 

1 • Efectuar el primer paso del Método E, es decir, licuar 

1 O cápsulas ••••• etc., pero en lugar del amortiguador 
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de fosfatos, utilizar Solución Pe ptona *** e stéril , hacerlo 

por duplicado. 

2. Mezclar y filtrar por milipore con membrana de O . 45 micras , 

a las cuales se les antepone un prefiltro (todo estéril ) • 

3. Enjuagar los filtros con dos lavados de 1 OOml de solución de 

peptona estéril. 

4. Sacar membranas del milipore con pinzas estériles y colocar 

una de ellas en una caja petri como medio AST * ya prepar-ª 

do, hacer lo mismo con la otra membrana pero ésta colocarla 

en medio ADS **. 

5. Incubar cajas con medio AST a 30-35ºC durante 48 hrs al 

cabo de las cuales contar el número de bacterias, incubar 

medio ADS a 20-ZSºC durante 7 días, al cabo de los cuales 

hacer el recuento de colonias de hongos. 

* Agar Soya Tripticase ( 2) 

** Agar Dextrosa Sabouraud ( 2) 

*** Peptona es un medio de sostén, conti ene nitrÓgeno 

en una forma fácilmente disponible para los requerimie.!! 

tos de crecimiento de la bacteria. Contiene un alto 

índice de amino ácido y cantidad mínima de proteasa 

pH 7 .O 

Experimentos de Bulhman ( 10) indicaron que la adición 

de pequeña s cantidade s de p eptona a solucione s s alina s 
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isotónicas ayuda en l a sobrevivencia y germinación 

de microorganismos, especialmente en el caso de 

que estén dañados. fJ () 
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1 O enva s es 
por lote 

Sol ución salina 
Isotónica 

PROCEDIMIENTO PARA CUENTAS BACTERIANAS EN ENVASE 

En condiciones 
asépticas, agregar 
3ml a cada envase 

1 Agitar 1 

Sacar de 
cada envase 

1 ml 

1 O cajas 

Petri 

lOcajas 
Petri 

, Para bacterias, 

Para hongos 

incubar 4 8 hrs 
35-37 º C 

incubar? día s 
20-2S º C 

* El núme ro de (mic roorganismos) colonias por caja Petri se multiplica por tres. 

* 
Les:_ 
tura 

* 
Les:_ 
tura 

<____ 



E. coli 

Ps. aeruginosa / 

* 1 
FASE 
SE LEC l " TIVA 

AGAR VOGEL 
~ & JOHNSON 

S. aureus / 

* (2, 3,4, 7, 9,14) 

Incubar 
18-24 hrs 
35-37ºC 

/V 
Características de las colonias 
Colonias color rojo ladrillo con 

\ 1\zona precipitada de bilis alr~ 
\J dedor de las colonias 

Bacilos gram negativos 

Incubar ) (Colonias pequeñas color crema 
18-24 hrs olor a uvas agrias. Desarrolla 

1 35-37º c florescencia a temperatura 1\ ambiente visible con luz ultra 
violeta, Bacilos gram negativos V 

·~ (VColonias pequeñas transparentes 
18- 24 hrs . que van desde incoloras hasta 
35-37ºC / rosa frecu entemente rodeadas de 

zona de color rosa o roja. 
Bacilos gram negativos 

¡Incubar \ ~Colonias negras rodeadas de 
18-24 hrs / zonas amarillas 
35-37ºC Cocos gram positivos 

Pruebas Confirmativas 
1 . Agar EMB 
2. Caldo lactosado 

2-1. Caldo cistina selenita 
Caldo tetrationato 

1. Citocromo oxidas a (discos taxo-N-BBL 
2. Agar F 
3. Infusión cerebro corazón 

- Agar xilosa lisina desoxicolato 
- Agar bismuto sulfito 
- Agar tsi 
- Antisuero salmonella "o" polivalente 
- Fermentación de lactosa neg. 
- Caldo dulcitol 

[ = 

Tinción de gram 
Prueba de coagulasa 
Fermentación de manito! 

CUADRO SINOPTICO DE PROCEDIMIENTOS PARA IDENTIFICACION DE 

E . coli, Salmonella, S. aureus y Ps. aeruginosa 



PRUEBAS CONFIRMATIVAS 

PARA E. c oli 

l. E.M.B. (2,7,9) ( 2,4,7,9) 

2. Sembrar muestra en Caldo Lactosado ( Método A, B, C,) 

incubar 4 8 hrs • 

2 .1 Transferir 2ml de Caldo Lactosado incubado a un tubo de 

1 Oml de Caldo Tetra tionato (más O. 2ml de lugol ) y a un 

tubo de 1 Oml de Caldo Cistina Selenita respectivamente. 

Incubar caldos a 34-37° C durante 24 hrs. ( 2, 7) 

2. 2 Sembrar en placas Verde Brillante y MacConket, incubar 

e interpretar ( 2, 3, 7 ) 

PARA Pseudomonas aeruginosa 

1. Citocromo Oxidasa: Discos Taxo N ( 2) 

2. Agar G ( 2) 

3. Infusión Cerebro Corazón: ( 2, 8) 

I 

Inocular tubos inclinados con Agar de Infusión de Cerebro Corazón , 

con un cultivo puro. Inc ubar los tubos a 4 l°C en baño de 

agua. · El 99% de las c epas de Ps aeruginosa producen cree_! 

miento visible a esta t emperatura d ent ro de las 4 8 hrs • 

PARA Salmonella sp. 

l. Agar Xilosa Lisina Desoxicolato ( 2 , 3, 9) 

2 . Agar Bismuto Sulfito ( 2 , 3 , 9) 
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3. Agar TSI ( 2 ) 

4 . Anti suero Salmonella 'O' polivalente ( 2 , 7) 

5. Agar DLSI (2) 

PARA S. aureus 

1 • Tinción de Gram 

2. Prueba de la Coagulas a ( 2, 7 ) 

3. Fermentación del Manítol ( 2) 
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RELACION MICROBIOLOGICA DE MATERIAS PRIMAS 

No. de Cuenta de Cuenta de 
Lote Descri2ci6n Bacterias Hong: os E. coli Salmonella S, aureus Ps. aerug:inosa Observaciones 

125 M Almidón 985 col/g 140 col/g Ausentes Ausentes Ausentes Ausentes Hemolisis 

252 M " 80 " 10 

299 M " 50000 " 100 " " " " " Hemolisis 

379 M " 900 " 100 

461 M " 3300 " 100 

58 N " 60 " 30 " " " " " Tindalizado 

168 N " 550 " 440 " Presentes Presentes 

264 N " 700 " 275 " Ausentes Ausentes 

485 M Caolin 500 col/g 20 col/g 

498 M " 60 " 10 " " " " " ~ 
\:) 

26 N " 200 " 1700 " " " " " Hemolisis ~ 

47 N " 500 " <.10 " " " " " i 
101 N " 1000 " "'- 10 " " " " " ,_ 

~ 
157 N " 70 " < 10 . 
194 N " 50 " < 10 .. .. .. .. .. -u 



REl,ACION MICROBIOLOGICA DE MATERIAS PRIMAS 

No. de Cuenta de Cuenta de 
Lote Descripción Bacterias Hongos E, coli Salmonella S. aureus Ps. aeruginosa Observaciones 

90 M Caseinato de 200 col/g 10 col/g Ausentes Ausentes Ausentes Ausentes 
Calcio 

123 M " 80 " < 10 

138 M " 600 " 10 Hemolisis 

24 1 M " 1000 " 10 

442 M " 550 " 10 

473 M " 70 " ..::. 10 

518 M " 100 " < 10 

519 M " 40 " < 10 

87 N " 2500 " 1600 Hemolisis 

88 N " 650 " 40 

566 L Extracto de 9800 " 10 
Levadura 

9 M " 200 " e: 10 

91 M " 4050 " <.. 10 

413 T " 458000 " 10 Hemolisis 

173 M " 7500 " 10 

420 T " 600 " 120 



No. d e 
Lote 

2 N 

3 N 

172 M 

226 N 

89 M 

240 M 

279 M 

434 M 

11 N 

43 1 M 

397 M 

529 M 

7 M 

64 M 

. 282 M 

REIACION MICROBIOLOGICA DE MATERIAS PRIMAS 

Cuenta de Cuenta de 
Descripción Bacterias Hongos E. coli Salmonella S. aureus Ps . aeruginosa Observaciones 

Extracto de 
Malta 

Lactosa 

Lec itina en 
Polvo 

Levadura 

Malta 

200 col/g 

550 " 

750 " 

1000 " 

200 " 

100 " 

L.. 100 " 

¿_ 100 " 

¿_ 100 " 

100 " 

300 " 

<. 100 " 

900 " 

100 " 

100 " 

10 col/g Ausentes Ausentes Ausentes Ausentes 

10 

<. 10 

10 

10 

L: 10 

<'.'.. 10 

,¿_ 10 

,¿_ 10 

<'.'..10 

10 

<. 10 

10 

10 

10 



RELACION MICROBIOLOGICA DE MATERIAS PRIMAS 

No . de Cuenta de Cuenta de 
Lote De scripción Bacterias Hongos E. coli Salmonella S. aureus Ps. aeruginosa Observaciones 

302 M Malta 100 col/g 30 col/g Ausentes Ausentes Ausentes Ausentes 

387 M " 100 " 10 

103 N " 100 " 10 

94 T Pectina 100 " 10 
Cítrica 

206 M " 100 " 10 

367 M " 100 " 10 

28 N " 1200 .. . 10 " " " " " Hemolisis 

160 N " ¿ 100 " <'.é.10 

207 N " ¿ 100 " ¿ 10 

15 N Colorant e < 100 " <'.1 0 
Rojo 

194 M Sorbitol Sol. 30 " 10 

252 M " ¿ 100 " L..10 

490 M " <'... 100 " <. 1 o 

4 N Sorbitol L 100 " < 10 
Polvo 

147 M Vitamina B12 143 00 " 30 



RELACION MICROBIOLOGICA DE MATERIAS PRIMAS 

No . de Cuenta de Cuenta de 
Lot e Descripción Bacterias Hongos E, coli Salmonella S, aureus Ps, aeruginosa Observacion e s 

160 M Gelatina 200 col/g 20 col/g Ausentes Ausentes Ausentes Ausentes 

8 M Goma so " 20 
Sandaraca 

100 M Goma Guar 650 " 600 Hemolisis 

162 M Goma 220 " 10 
Arábiga 

288 M Goma 60 " ¿_ 1 o 
Sandaraca 

348 M Goma 100 " 10 
Sandaraca 

479 M Goma 3400 " LlO Hemólisis 
Sandaraca 

510 M Goma 1150 " 10 
Arábiga 

38 N Goma Vee 700 " 900 Hemolisis 

90 N Goma 200 " '-10 
Arábiga 

167 M Hígado 590 " 20 
Desecado 
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89 col/plac 

115 9 " 

1 
9 col/ placl 

f--- ~--¡ 

77 6 

36 3 

--- ----
43 4 

1---- + 

I• 
3 31 

1 1 7 7 

acceso a la planta.! 308 1 2 •' < 
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¡... ") 
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1 
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5 20 (ll 
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Areas de Expo:=iciÓn de Placas. 

Bacterias. ~ o_- 200 col/placa 
Ho'1P.'"'IS. t:'." O - 50 col/placa 

nbservaci ".> nes. ·-Mes de mayo. 

Promedio Mensual de Col".lnias de Micrr,..., riran i Pm"1' 
p '1 r placa. 

Promedi'1 de Col0n ias 

Clave. BaC'terias lh 11g0f__,___.¡ 

A. Surtid".> de 
Mater ias Primas 134col/placa 2lcol/placa 

-----

dE< L{quid'1s B.Dept0. 
y Ungüentos. 116 .. .. 20 .. .. 

·- ----

C. Dept"'. d~ polvos, 36 .. .. 13 .. .. 
-

D. Depto. de Gra¡reas 
50 .. .. 7 .. " 

- -
E. H0rnos 

54 .. .. 10 .. .. 
--

F. Depto. de Compri-
-mi dos y Caps. 

64 .. .. 8 .. .. 
G.Acondicionamient".> 

166 .. .. 15 .. .. 
H. Pasillo de 

acceso a la planta. 1 
396 .. .. 52 .. .. 

-----· 
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Control M1crobiolÓ~1co del 
Medio Ambient e no Ester11. 

Areas de Expo~iciÓn de Placas. 

Bac terias. e 
HoTll!'"tS. t::l 

o_ 200 col/placa 
0- 50 col/placa 

0bservaciones. Mes de Junio 

20() 'ó 
'1 
o a 

180 ~ .... 
o 

160 g-
') 

14Cl e. 
o 
::l ..... 
lll 

120"' 
'd 
o 
'1 

100 'd 
..... 
lll 

8 0 0 
lll 

Q. 

60 
(!) 

O' 
lll 
') 

40 .+ 
(!) 
'1 .... 
lll 

20 "' 

o 

Promedio Mensual de Col·:mias de Micro"n~>:an i!'m -'!' 

P"r placa. 

Promedi..., de Col nnias 

Clave . Bac-teri<ls fr.=1!1filL---·: 

A, Surtid ') de 
Materias Primas l 159col/placa r 16col / p laca 

B.Dept0 . de Liquid"s 
l 105 " " 1 12' y Uni;rÜentos. 

c. Dept ..... de polvos. 
1 

87 " " L_2 ________ 
D. Depto. de Graveas 

~~-!.--E. H0rnos 
45 " " ·6 

F. Depto. de Compri-
-mid0s y Caps. 

1 37 " " 1 1 

G.Aco ndici.-,nami ento 
" " 1 6 1170 

H. Pasillo de 
1 364 " " 1 65 

acceso a la planta. 
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A B e D ' E F 
Areas de Exposición de Placas. 

BaC"terias. a 0-200 col/placa. 
HOT'll7"1S. \::) 0-50 col/placa. 

0bservaci0nes. Julio de 1974 

G 

200 'ó 
>1 

~ 
180 ¡g_ 

..... 
o 

160 ~ 
') 

140 ~ 
o 
::l ..... 
lll 

120 (Jl 

'O o 
>1 

100 'O 
.... 
lll 

80 ~ 

c. 
6 0 

C1) 

fil" 
') 

40 <+ 
C1) 
>1 ..... 
lll 

20 (Jl 

o 

Promedio Mensual de Col'.Jnias de Mi cr0.., ;·gani!'m"!' 
p'.lr placa. 

Clave. 

A. Surtid"l de 
Materias Primas 

B.Dept'.J. de L{quid"ls 
y Ungüentos. 

C. Dept". de Sorna ~en 

D. Depto. de Graveas 

E. H'.Jrnos 

F. Depto. de Compri-
-mi dos y Caps. 

G.Acondici'.Jnamiento 

H. Pasillo de 

Promedi.., de Col 01iias 

Bacterias J-hn g':'IS -·· 

137 10 

J-__ c_':'_l/~}1~=º l /p laca 

1 43 --.. 1 ~.-

63 

16 .. 

43 •• 

.. 
4 ,, ~ - ----

2 " 

10 ,, -

1 45 .. 
30 

1 . 213 " 96 

acceso a la pianta.1 
.. 

400 42 



c~ntrol MicrobiolÓ~i~o • 

o 
11 1 111 lV 

Bacterias. -
.... Hr>nf!".>S . e: ::, 

.(') 

Observaciones MN 136 

Crunnl.ementn a limenticio 
<>n nolvo. 

Relación Promedio de C:>lonias de Microorganis~os . 

Clave. 

!.Envases Yacios 

11.Medi? Ambiente 
de las Etapas 
del Pr,,ceso . 

Surtido de 
Materias Primas 

Depto. de Polv-Os ,, 

Acondicionamiento. 

III.Envases con 
Producto. 

IV,Enva'ées con 
Producto. 
Muestras de Reten-
-ci Ón. año. 1970 

1971 
l972 
1973 

Promedio de Colonias 
Bacterias HnnFo~ 

1 
llcnl Feo 4 C<?~ 

30col/plflca 3col / plac 

')(\ " 1 " 

7?. " o " 

300 col / g 1 O col/g 

60col/g 2 9col / g 

40 " 26 " 
67 " < 1. o " . 

310 " 3 " 



C~ntrol MicrobiolÓ17i~o 

o 
11 111 lV 

BaC'terias . -
H0n17os . r ... ::1 

ri 
0bservaC'iones MN 46 

Complemento a limenticio 
en polvo . 

Relación Promedio de Colonias de Microorganis~~s. 

Clave. 

l.Envases Vacios 

11.Medi~ Ambiente 
de las Etapas 
del Proceso. 

Surtido de 
Materias Primas 

Depto. de Polvos · ' 

AC'ondiC'ionamiento . 

111.Envases con 
Producto. 

IV. En vas es con 
Producto. 
Muestras de Reten-
-ciÓn. año. 1970 

, . . 1971 
l972 
1973 

Promedio de Colonias 
BaC'terias Hnnvo~ 

1 
, () rnl/Fco 4 ""1 /'f.CO 

32col/placi 4col/ plaC' --

26 " 1 " 
' 

l__..fri.9 " 3 " 

10 c ol /g -- ~--~l.6L_j 
1 

1 

_J 
60 col /g ,___.2 9 col/fl 
40 " 26 col /g 
67 " ...(. 1 o 

- ---¡ t -

310 " 3 " 



C~ntrol MicrobiolÓviqo 

o 
11 l . 111 lV 

Bacterias. -
..: H'>nl!'os • !_-_::-! 

(') 

MN 134 Observaciones to alimenticio 
· · Como lernea 

en oolvo. 

Relación Promedio de Colonias de Mic roorganis~~s. 

Clave. 

!.Envases Yacios 

II.Medi? Ambiente 
de las Etapas 
del Pr'>ceso. 

Surtido de 

Materias Primas 

Depto. de Polvos ' ' 

Acondicionamiento. 

III.Envases con 
Producto. 

IV.Envases con 
Producto. 
Muestras de Reten-
-ción. año. 1970 

,. 1971 

l972 
1973 

Promedio de Co l onias 
Bacterias Hnniroi.-

18 O gp_l/Fco 

3 " 

25 2 

1 1 !!!! co 1 / j¡" ¡ -619.~-~ 

80 ·col / 29 e~--; 
40 " 26 " __ 

67 .. < 10 - -'--"--+ 
310 .. 3 



c~ntrol MicrobiolÓ~i~o 

o 
11 1 111 lV 

Bacterias. la .. : Hon17os • 

('¡ 

nbservaciones MN 135 
Comolemento a limenticio 
en_ nolvo . 

Relación Promedio de Colonias de Microorganis~~s. 

Clave. 

!.Envases Yacios 

II.Medi? Ambiente 
de las Etapas 
del Proceso. 

Surtido de 
Materias Primas 

Depto. de : Polvos . ' 

Acondicionamiento. 

III.Envases con 
Producto. 

IV. En vas es con 
Producto. 
Muestras de Reten-
-ción, año. 1970 

1971 
l972 
1973 

Promedio de Coloni a s 
Ba<' teria s Hnnll'Ol' 

1 
1--~.......,~·Col/Fco___Si. col/ Feo 

17 1 

30 .. 1 2 

100 col /g j-< O col/g 



c~ntrol MicrobiolÓ~i~o 

o 
11 1 111 

Bacterias. -_ 
.. : H0nr"0S • l-_-_-.:: 

(} 

0bservaciones MN J~S 

__ _...c"'o"'m""p ...... leme0_t0__ alimentil"io 
en p_olvo. 

Relación Promedio de Colonias de Microorganis~os. 

Clave. 

I.Envaees Yacios 

I I.Medio Ambiente 
de las Etapas 
del Pr0ceso. 

Surtido de 
Materias Primaa 

Depto . de Polvos · ' 

Acondicionamiento. 

III.Envases con 
Producto. 

IV.Envases con 
Producto. 
Muestras de Reten-
-ción. año. 1970 

1971 
l972 
1973 

Promedio de Colonias 
Bal"terias Hnnl!O!E' 

o; .coll'Fcct l 
f 

3 col/Feo 

~9rnl/olacal 4r nl / n lac; 

2 6 " j 3 " 

30 " 

e~lJ 
2 

""-100 col/g < 10 

60col /l1" 29~r.l/!! 

40 " 26 " 
67 " -< i. o " 

310 " 3 " 
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c~ntrol Microbioló,i~o 

11 

Bacterias. tllll 
Honiros. :: .-:1 

() 

1 111 

nbservaciones MN 127 

lV 

Cnmolemento alimenticio 
en oolvo . 

Relación Promedio de Colonias de Microorganis~~s . 

Clave. 

I.Envases Vacios 

II.Medi? Ambiente 
de las Etapas 
del Pr0ces0. 

Surtido de
Materias Primas 

Depto. de Polvos ' 

Acondicionamiento. 

XII.Envases con 
Producto. 

IV.Envases con 
Producto . 
Muestras de Reten-
-ci Ón. año. 1970 

1971 
l.972 
1973 

Promedio de Colonias 
Bacterias Hnnvo~ 

e¡ col/feo 4 ,col /Feo 

n•~~l /nl<>~<> l~ol / nlac< 

17 " 2~ 25 " 1 " 

100 c ol/g 1 c ol/ g 1 -----

AO~"l / Er 29col / i:r 

40 " 26 " 
,__Jj]__'_' _· _ _J_ < '1 o ~ ~· 

1 310 " _j_ _ _ 3 " 
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C~ntrol MicrobiolÓ~i ~o 

11 

Bacterias • ._ 

""""'ºª· ~ 
(') 

1 111 

0bservaciones MN 126 

lV 

Complemento. alimenticio 
en polvo. 

Relación Promedio de Colonia s de Microorgani s~~s. 

Clave. 

!.Envases Yacios 

11.Medi? Ambiente 
de las Etapas 
del Pr,,ces':>. 

Surtido de 
Materias Primas 

·, 

Depto. de : Polvos · ' 

Acondicionamiento. 

III .Envases con 
Producto. 

IV.Envases con 
Producto. 
Muestras de Reten-
-ci Ón. año. 1970 

1971 
l972 
1973 

Promedio de Colonias 
Bacterias HntW':>E 

7 col _Fe o 2 col/l'.:~ 

'J&;~ ...,1 /nl "~ Or nl / nl ,.r• 

lR " 3 " 

22 " 3 .. 

,¿,_ O col/g < 10 col /g 

60col/¡z 29col/.,. 
40 " 26 .. 
67 " . < 1 o ... 

310 .. 3 " 
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c~ntrol MicrobiolÓ¡:ri~o 

11 

Bacterias. -
Honi:ros. ::_ ::::: 

0bserva.ciones 
r, 

1 111 lV 

MN 125 

CmnDlemento_~limentic io 
en oolvo. 

Relación Promedio de Colonias de Mi croorganis~~s. 

Clave. 

!.Envases Yacios 

11.Medio Ambiente 
de las Etapas 
del Proceso. 

Surtido de 
Materias Primas 

Depto. de Polvos 1 , 

Acondicionamiento. 

11 l. Envases con 
Producto. 

IV, En vas es con 
Producto. 
Muestras de Reten-
-ción. año. 1970 

1971 
l972 
1973 

Promedio de Colon ias 
Bacterias Hrrn¡roe: 

R "0!/F~__9 ::i .., ollf~ o 

29col/placé 3col/pla c 

18 " 1 " 

':!R " ? " 

< O c ol / g < 1 0 col/g ! 

:J' 

60col/g 29 co l /g 

dO " 26 " -
67 " -< 10 

310 " 3 ==1 



c~ntrol Mi crobiolÓ~i~o 

o 
11 

Bacterias. -
... : Hon~os . ::::! 

('> MN 4 7 . 
Obs e rvac iones Camnl emento__alimen tic10 

en__nn lvn . 

Relación Promedio de Colonias de Microorganis~~s. 

Clave. 

!.Envases Yacios 

11.Medi~ Ambiente 
de las Etapas 
del Proc-eso. 

Surtido de 
Materias Primas 

Depto. de Polvos 

Ac-ondicionamiento. 

III .Envases con 
Producto. 

IV.Envase s con 
Producto. 
Muestras de Reten-
-ción. año. 1970 

1971 
l972 
1973 

Promedio de Colonias 
Bacterias• Honvo~ 

1 
1 p !'l!IH(;U 1 U ~0. 

1 

7 3 

55 4 

60 c ol / g 2~ c o l/g 
47 " 26 
67 '" -< .1 o 

.¡;,,o .. 3 



c~ntrol MicrobiolÓviqo 

o 

11 1 1 11 lV 

Bacterias. • .. H')nf!os . ::.::: 

r , 
0bservacioncs ________ .JdN.&5._ _________ _ 

e omn 1 "mpn:tn__al_iment_i r in 

.en_nolvo. 

Relación Promedio de Colonias de Microorganis~os. 

Clave. 

!.Envases Yacios 

11.Medi~ Ambiente 
de las Etapas 
del Proceso. 

Surtido de 
Materias Primas 

Depto. de Polvos 

Acondicionamiento. 

111.Envases con 
Producto. 

IV.Envases con 
Producto. 
Muestras de 
-c1Ón. 

Reten-
año. 1970 

1971 
l972 
1973 

Promedio de Colonias 
Bacterias HnnJ!oe 

coi/Feo¡ 

.c..Q.lL¡¡lach O .i;;9l / plac 

1 29 " 1 3 __ .. __ 

1 200 col/g_jLl:?___col /g 1 



c 
(, 

C"ntrol Mi crobiolól!' i <' n 

{ ::c::·r==~i@:_~~:r:;t:::·ttr:mt:t==IGii%bTif 8(1 _·:.:=: ·- · ~ -· .. ~ 

Bac t er i as . 
Hon17.., s . 

"bserva cione s 
,.., 

11.N .2.91 
Su.5pc:n s jo'n Ca.el ¡.;:}>:;JI;; 
Con A )d·j_b i o-\'i c o . 

Relación Promedio de Colonias de Microorganis~'ls. 

Clave. 

!.Envases Yacios 

11.Medi~ Ambiente 
de las Etapas 
del Proceso. 

Surtido de 
Materias Primas 

I 

Depto. de L{qutdot · 

Acondicionamiento. 

111 . Envases con 
Producto . 

IY.Envaces con 
Produc to. 
Muestras de Reten-
- cf. nn. año. 1970 

1971 
i912 
1973 

Promedio de Co lonias 
Bacterias Hnmro e 

1 < 3 co.lk .. I 3 eo} /¡::eo . 

32coJ Í&c 3 (.01/pjaCd 

8 .. 2 

18 . 4 '• 

11 c.ol/-1 .L. 10~/ .... 1 

100 10 .. 
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(., 

Bacteria s . 
H0 n¡;r0 s . 

C"lntrol 

"bservad ones ,... , /1N 2 9o 
Sv .. ruah•,Dh Cao.h-. - nR..e~t..a. 

eon 
7 

ari±1' b iofico. 

Relación Promedio de Colonias de Microorganis~"ls. 

Clave. 

! . Envases Yacios 

II.Medi0 Ambiente 
de las Etapas 
del Proces0. 

Surtido de 
Materias Primas 

Depto . de L{qutdos · 

Acondicionamiento. 

I II . Envases can 
Producto . 

IV.Envaces con 
Produc to. 
Muestras de Reten-
- c i Ón. año. 1970 

1971 

Promedio de Colonias 
Bacterias Hr.ni;ro !I 

< 3 eo. ( 3 e ol/Fc:o 

So e1>}/p/u..1- l col IP.kca. 

11 .3 

14 2 '• 

-< 1 o col/-/ 1 ~Jo ~fkl 

~:~~ 1::~~ .. t ;~ . t 



o 

.. : 

C'mtrol 

11 

Bacter1as. 
Honl?'os. 

Observa~1ones 

1 111 lV 

I") 

MN ;:.7 

Suspension Caalin-Pectina 
con antibiotico. 

Relación Promedio de Colonias de Microor ga nisn¡ ->s. 

Clave. 

!.Envases Yacios 

11.Medi? Ambiente 
dP. las Etapas 
del Proceso. 

Surtido de 
Materias Primas 

Depto. de L{qutd03 ' 

Acondicionamiento. 

111.Envases con 
Producto. 

IV. En va s •, s con 
Producto. 
Muestras de Reten-
-ción. año. 1970 

1971 
l972 
1973 

Promedio de Colonias 
Bacterias Hmwoe 

2 col/Feo l col/Feo 

·-r 
I· 
1 
1 

l2"crup1 a c 9 •e~ 
7 2 

10 " o " 

1 L CUJ,/IDJ, ¡__LlO col / rn.L. 

-- ,-;-:-]-· ,.. ..... __ I' ..L V 

" 



.. : 

11 

Bacterias. • 
H'>n~os . .... .... 
'1bservaciones 

1 111 lV 

r , 
MNBA 

Suspension Caolín-Pectina 
con ant ibiotico. 

Relación Promedio de Colonias de Microorga. nisr.ps. 

Clave. 

!.Envases Yacios 

II .Medi., Ambiente 
de las Etapas 
del Pr0ceso. 

Surtid0 de 
Materias Primas 

Depto. de Líquidos' 

Acondicionamiento. 

111.Envases con 
Producto. 

IV.Env~s con 
Producto. 

Mue~tras de Reten-

-ción. año. 1970 
1971 
l972 
1973 

Promedio de Colonias 
Bacterias H'>n~0~' 

1 col/Feo 3col/Fco --, 
1 

28 8 " 

" 

lOOc0l/ml 1 lOcol/ml 

5 o col ml · 106~ol 
134 11 21 11 

00 11 o-··---... -
100 11 10 11 



o 

c,.,ntrol M1crobioló1rirn 

11 

Ba cterias. • 
H-:rnp-os. 

0bserva~iones 

,..., 

1 111 lV 

Ml\T ?'.l.Ll 

Susoension Caolin-Pectina 
con a n tibiotico. 

Relación Promedio de Colonias de Microorganis~"ls. 

Clave. 

. 
l.Envases.Vacios 

ll.Medi0 Ambiente 
de las Etapas 
del Pr0ces0. 

Surtido de 
Materias Primas 

Depto. de L{qu tdos ' 

Acondicionamiento. 

111 . Envases con 
Producto. 

IV.Enva!ses con 
Producto. 
Muestras de Reten-
-ciÓn. año. 1970 

1971 
1972 
1973 

Promedio de Colonias 
Bacterias Hnn 1"0i? 

1 

----------

3 col/Feo 1 3 c ol/Feo 

13 ~ 
11 11 

11 1 ,., 11 6 

'·' 



o 

... : 

c,.,ntrol 

Bacterias. 
H0nj:."1JS . 

Observaciones 
(') 

1 111 lV 

MN_l94 
Suspension Caolin-Pectina 
con antibiotico. 

Relación Promedio de C1Jlonias de Microorga.ni snps. 

Clave. 

!,Envases Yacios 

11,Medi':> Ambiente 
de las Etapas 
del Pr1Jceso. 

Surtido de 
Materias Primas 

Depto. de Líquidos· 

Acondici onamiento. 

III.Envases con 
Producto. 

IV. En vas e& con 
Producto. 
Muestras de Reten-
-ción. año. 1970 

1971 
l972 
1973 

Promedio de Colonias 
Bacterias Hl">11 1! ':>E' 

,.4 col/Feo 1 1 col/Feo l . --·- 1 

1 

i 

3 

1 
í ¡ 
1 1 !ola e <4kQl.Lml. __ t 

43 " 1 5 ~·----! 
_!~_ " 1 6 ~·--i 

l O O col /ml[_l __ s;:p_l/ml 

1 - ·--:-·r------
1 580col /roJ..J--l.QQ..~.L) 
1 -- - i 21 " -, x- " < ~ 1\ --

" 

1 0 " 
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C'lntrol 

11 

Bacterias. 
H0n11"0s . 

Observaciones 

l 111 1V 

,.., 
_____ MN_-ll.Q_ ______ _ 

Suspension Caolin-Pect ina 
con antibiot i co . 

Relación Promedio de Colonias de Microorganis~'ls, 

Clave. 

!.Envases Yacios 

II,Medi0 Ambiente 
de las Etapas 
del Proceso. 

Surtido de 
Materias Primas 

Depto. de Líquidos : 

Acondi c ionamiento. 

III , I::nvases con 
Producto. 

IV. En vas es con 
Producto. 
Muestras de Reten-
-ci Ón. año. 1970 

1971 
l972 
1973 

Promedio de Colonias 
Bacterias Hnnvo~ 

j 5 · col/Feo j 3 ~~:1 

14col 

t---' ..... -----1---Q_ - " 

51 " 2 " 

lOOcol/ml 1 2_c ol/ml 

ml ¡ l06 c 9±L!nl 
" 21 " " . -< 10 - ,, 
11 " 



c~ntrol MicrobiolÓpi~o 

o 

11 l 111 l:V 

Bac t er i as . -
.•. : H0n170s. :::J 

,..., 
Obs ervaciones MN 233 

Suspension Caolin.-Pectina 
con antibióE-i co. 

Relación Promedio de C,,lonias de Microorganis~~s. 

Clave. 

! . Envases Yacios 

II.Medio Ambiente 
de las Etapas 
del Proceso. 

Surtido de 
Materias Primas 

Depto. de Líquidos ' 

Acondicionamiento. 

III.Envases con 
Producto. 

IV. En vas es con 
Producto. 
Muestras de Reten-
-ción. año. 1970 

1971 
l972 
1973 

Promedio de Colonias 
Bacterias Hnnl'O!!' 

~ 
1 

col/Feo l 

1 

1 ?ICQI tp1ac1 ~ jCQ I 

13 11 4 11 

1 29 11 1 o 11 

1 
3 col/ml l_ l~"ol/mll 

1 5ao ro l /mJ 1 J ~ 6......co.l.Lmll 
13 4 11 l .. · 1 
- 11 · : 4 1 0 "· i 

'"' ¡ 10 .. --] 
11 



4: 

11 

Da cterias. 
H0nvos. 

c~ntrol Microbio lÓvt~o 

1 111 lV 

,., 
n t servaciones MN 174 

Suspension Ga.olin-Pectina 
con antibiotico. 

Relación Promedio de Colonias de Microorganis~?a . 

Clave. 

!.Envases Yacios 

11.Medi? Ambiente 
de las Etapas 
del Proces0. 

Surtido de 

Materias Primas 

Depto. de L{qutdos• 

Acondicionamiento. 

III.I::nvases con 
Producto. 

IV.Envases con 
Producto. 
Muestras de Reten-

-ción. año. 1970 
1971 
l972 
1973 

Promedio de Colonias 
Bacterias HnnV0!? 

col/FcoL-.J. col/Feo , 

l 7col lac 

16 " 3 11 

20 11 4 11 

1 lOOool/ml l_lO~ 

~21J 
I ~--- 1 ~ro " . -l 
<100 " 10 - " 

.. . 
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Bac t e rias. 
H0n1?os. 

0bservaciones 

1 111 

n 
~ 

lV 

S11,,,pension caolin-Pectina 
con ant i biotico. 

Relación Promedio de Colonias de Microorganis~ns. 

Clave. 

!.Envases Vacios 

11.Medio Ambiente 
de las Etapas 
del Proceso . 

Surtido de 
Materias Primas 

Depto. de Liquidosc 

Acondicionamiento, 

III.Envases con 
Producto. 

IV .Envases con 
Producto, 

Muestras de Reten-

-ciÓn, año. 1970 
1971 
l972 
1973 

Promedio de Colonias 
Bacterias HnnvoE-

lOcol/Fco 2 col/Feo 

lOcol laca 

24 11 5 11 

11 

~100 __ col/mt ~ l Ocpl/ml 

---·- ---·._...J. 
j ? H 1 IC Q 1 /!JU. 1 .b U .6..c..ciLmlJ 

2 1 
11 -+ 

l"'-'-YY 11 -~- i .C 1 0 " ' ;(100 11 -110-~;-i ----1---------.. 
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Bac terias . 

H0nvos. 

nbs ervacione s 
r, 

MN1l3 
-~~:ilas con an tibioti_c._o ____ . 

envases vacíos 10 f eos. 

Relación Promedio de Colonias de Mi c-roorg<1nisn¡'1s. 

Clave. 

!.Envases Yacios 

11 .Medi., Ambiente 

de las Etapas 

del Proces~. 

Sur tido de 

Materias Primas 

Depto. de Cápsulas 

Acondicionamiento. 

III.Envases con 

Producto. 

IV.Envaf¡es con 

Producto . 
Muestras 

-ción. 
de Reten

año. 1970 
1971 
l972 
1973 

Promedio de Colonias 
Bacterias H0n~·oe: 

1 1 
32 col /Feo 1 1 col,/Fco 

• 

25c ol/placa 2c ol /placa 
~ 

5 " 2 " 

12 " 2 " 

-< 1 no rol /caTJ __ 7Q__ col/~ 

<: 100 col/cap 10 col / ca1 

< 100 " 70 " -----
<. 100 " 40 " 
< 100 " 20 " 
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c~ntrol MicrobiolÓ~i~o 

Bacterias. 
Horwo s . 

0bs erva c ionros 
r) 

1 

MN ~4~ 

Caps"las C.QIL antibjotico. 
Envases _____jffi_C__i o_s__ __ 10_ feos_. 

Relación Promedio de Colonias de Microorganis~os. 

Clave. 

!.Envases Yacios 

II.Medi~ Ambiente 
de las Etapas 
del Procesa. 

Surtido de 
Materias Primas 

Depto. de Cápsulas 

Acondicionamiento. 

III.Envases con 
Producto. 

IV. Envatles con 
Producto. 

Muestras de Reten-

-ciÓn. año. 1970 
1971 
i912 
1973 

Promedio de Colonias 
Bacterias Hnnf1"0!' 

LQ.Ql/FcQ. 

24 col/olac 6 c ol / placa 

23 4 

21 ~ 
1 

1 ~ 1 00 col / ml j 1 0 co l/ml 

1 ~; ~~ CO~Cªj ~~ ~ o~/~t 
o ". 

1 ' 1 \/\) ! 2-¡;-· " 1 
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.. : Bacterias. 
Honl!os . 

0bservaciones 
r, 

MN '::> 45 

fuaula.s_ ~.an antibi otico. 
envases vacios 10 feos. 

ReiaciÓn Promedio de Colonias de Mi croorganis~ns. 

Clave. 

!.Envases Yacios 

11.Medi~ Ambiente 
de las Etapas 
del Pr0ces0. 

Surtido de 
Materias Primas 

Depto. de Cápsulas 

Acondicionamiento. 

111.Envases con 
Producto. 

IV.Enva~ con 
Producto. 
Muestras de Reten-
-ción. año. 1970 

1971 
l972 
1973 

Promedio de Colonias 
Bacterias Hnn¡u_1e 

1 ·-¡ 
6'::> rol/Feo "- 1 O col/Fro 

32col/plac 4co l /Elaca 

8 " 2 " i 
41 " 8 " 1 

~ 
' 
1 

I< 100 col/cap 10 col/car:i 

1 

1<100 col/can 1 o ,..~1 / r an 
I< 100 " 70 .. 
~100 " 40 .. 

1 

"100 " 20 .. _ _J 



Crintrol MicrobiolÓ~iqo 

11 

Bac terias. 
H0n12'0s. 

f1bs ervaciones " MN 80 

cápsulas con antibiotico. 
envases vacios 10 feos . 

Relación Promedio de Colonias de Microorganis~os. 

Clave. 

!.Envases Yacios 

11.Medio Ambiente 
de las Etapas 
del Proceso. 

Surtido de 
Materias Primas 

Depto. de Cápsulas 

Acondicionamiento. 

III . Enva'S es con 
Producto. 

Reten

IV.Envases con 
Producto. 
Muestras de 
-ción. año. 1970 

1971 
l972 
1973 

Promedio de Colonias 
Bacterias Hnnvo~ 

¡ 
10 col /Feo 75 c ol/Feo<. 

20col7plác< ' leal/placa 

4 .. 2 .. 

16 " 2 .. 

< 1 ()() rril/car 40 col/ra n 

-< lOOcol/cap lOc ol/cap 
<. 100 " 70 " 
< 100 '" 40 " 
< 100 .. 20 " 

1 
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BaC'terias. 
H0n170s • 

nbserva c; iones 
r , 

lV 

Mrj 379 
capsul as con añITOi'OlTCO:""--

envases vacios 10 feos. 

Relación Promedio de Colonias de Mi C'roorganis~os. 

Clave. 

!.Envases Yacios 

II.Medi? Ambiente 
de las Etapas 
del ProC'eso. 

Surtido de 
Materias Primas 

Depto. de Cápsulas 

AC'ondicionamiento. 

III.Envases con 
Producto. 

IV. En vas <> s con 
Producto. 
Muestras de Reten-
-ción. año. 1970 

1971 
l972 
1973 

Promedio de Co lonias 
BaC'terias Hrrnp·os 

·-
51 col/Feo 2 col/Feo 

14col/placa 3c ol/placa 

9 " o " 

48 " 3 " 

klOO col/f; a p 10 col/e ~'! 

·-

'(100 col/cap. 10 col/ca{ 
·noo " 70 " 
noo " 40 " 
'\100 " 20 " 



c~ntrol MicrobiolÓ~iqo 

BaC'terias ... 
H0ni:r0s. ~;;;:¡ 

r, 
0bservaC' i ones 

IV 

MM 357 

Grageas MJ.lltivitamini"ª"' 
e nvases yaci os 10 f e os 
Ga . - Grageas 

Relación Promedio de O:>loniaa de Microorganis~~s. 

Clave. 

!.Envases Yacios 

II.Medi0 Ambiente 
de las Etapas 
del Proceso. 

Surtido de 
Materias Primas 

Depto. de Grageas 

AC'ondicionamiento. 

111. Envases con 
Producto. 

Reten-

IV. En va s es con 
Producto. 
Muestras de 
-ción. año. 1970 

1971 
l972 
1973 

Promedio de Colonias 
Bacterias Hnnvo@ 

43 col/Feo 5.col/Fco -

22 c ol / p lacé 3col/placa . 

, 1 . )' " ? " " 

13 " " 4 " " 

lOOcol / Ga L.. lOcol/Ga 

.C:.1 00 'CO l / Ga 20col/Ga 
20 " .< 1 (l " 
20 ... < 10 " . 
30 " -< 10 " 
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Ila C'terias. 
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flbs ervaC'iones 
,..., 

I II IV 
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Grageas Multivitaminicas 
envases vacios 10 fe os. 

Ga. - Grageas 

Relacibn Promedio de Colonias de MiC' roorgani snps. 

Clave. 

!.Envases Yacios 

II .Medi., Ambiente 
de l a s Etapas 
del Pr0ceso. 

Surtido de 
Materias Primas 

Depto. de Grageas 

AC'ondicionamiento. 

III .Envases con 
Producto. 

IV.Envases con 
Producto. 
Muestras de Reten-
-ctbn. año. 1970 

1971 
l972 
1973 

Promedio de Colonias 
Bacteria s Hf'IOf!'O!: 

33col/Fco 3 col/Fe o 

28col /p lac ~ 2 co l /pla<~ 

9 11 l " 

11 11 l " 

< lOOco l /Ga I < 1 O co l/jja 1 

100 col/Gn 20 col / Ga 
20 11 ..( 10 " __ ... _ 
20 ., -< 1 (1 

11 

30 " <. 1 (1 
11 



Bac t erias. -
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Obs erva~ io;:¡es 

o-
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I I I 

MN 219 
vi taminÍcas --

envases vac ios 10 f eos. 
Ga . - Gr ageas 

Relación Promedio de O>lonias de M1croorgan1sn¡'>s. 

Clave. 

!.Envases Yacios 

H.Medi? Ambiente 
de las Etapas 
del Proceso. 

Surtido de 
Materias Primas 

Depto. de Grageas 

Acondicionamiento. 

111 .Envases con 
Producto . 

IV.Envases con 
Producto. 
Muestras de Reten-
-ción. año. 1970 ... 1971 

l972 
1973 

Promedio de Colonias 
Bacterias Hnn~oe 

1 
48 col/Feo 3 c ol/Fe o 1 ------

1 
21 co l / plac 3 col/placa 

10 " " 2 " " 

13 " .. 1 " " 

200 col/Ga 10 col/Ga 
---

ioocol/ Ga 20 rol /Ga 
.,-y20 " " 10 .. .. 

-
2·0 " "' 10 " .. 
á.D 11 " 10 ~--
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Bacterias. -
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MN 356 

0bservaciones Multivitaminicas Grageas 
envases vac ios 10 fe os 

Ga. - Gragea s 

Relación Promedio de Colonias de MicroorganiE;;q,.,s. 

Clave. 

!.Envases Vacios 

11,Medi~ Ambiente 

de las Etapas 

del Proceso. 

Surtido de 

Materias Primas 

Depto. de Grageas 

Acondi c ionamiento. 

111.Envases con 

Producto • 

IV , Envaaes con 

Producto. 

Muestras de Reten-

-ción. año. 1970 
1971 
l972 
1973 

Promedio de Colon ias 
Bacterias Hnn¡ro:;o 

46 col/Feo 1 col/Feo 

23 col/pla c~ 2c ol / pla ca 

15 .. 1 .. 
------

12 " 3 .. 

lOOc ol / Ga 16col / Ga 

lOOcol / Ga 20co l / Ga 

20 .. 1 0 .. 
20 .. 10 .. 

-30 .. 10 .. 
--
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Bac terias. -
H0n¡:r0s. · c.::.:; 

Observac iones 
('1 

1 11 I V 

MN no 
Grageas Mul ti vitami ni ca s 
envases vac i os 10 fe os 
Ga . - Grageas 

Relación Promedio de Colonias de Microorganis~~s. 

Clave. 

!.Envases Yacios 

II.Medi0 Ambiente 
de las Etapas 
del Proceso. 

Surtido de 
Materias Primas 

Depto. de Grageas 

Acondicionamiento. 

111.Envases con 
Producto. 

IV. En vas e s con 
Producto. 
Muestras de Reten-
-ción. año. 1970 

" . 1971 
i912 
1973 

Promedio de Colonias 
Bacterias Hon¡:roe 

51 col/Feo 3.col/Fco 

2kol / pla cé 4 c ol /plac . 

12 " " 3 " " 

15 " " 1 " " 

lOOcol/Ga. ,t. 10c01/ Ga . 
--

100 ool/CSa 20L'c ol/G¡l 
20 " ...: 1 o " 
20 " ~ 1 0 " 
30 " ..c.. J n " 
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Bacterias • ._ 
H0:1;?'0s. \::.:.:: 

("\ 

0bs ervac1ones MN 195 
Suspensión Cao lin-Pec tina 

Relación Promedio de Colonia e de Microorgani sr.)'H' . 

Clave. 

!.Envases Yacios 

II.Medi0 Ambiente 
de las Etapas 
del Proces0. 

Surtido de 
Materias Primas 

Depto. de Líquidos' 

Acondicionamiento. 

III.Envases con 
Producto. 

IV.Envase s con 
Producto. 
Muestras de Reten-
-ción. año. 1970 

1971 
l972 
1973 

Promedio de Colani c.s 
Bacterias Hnnvo ~-

----
6 col/Feo 3 col/Feo 

7 col/p laca 1 col / placa 

13 " 2 " --
7 " 1 " 

50 col/ml lOcol / ml 

86 r ol / ml ...... lOcol / ml 
225 " "- 10 .. 
320 .. ,/.,, 10 .. 

-33 .. 1 .. 
......_ 
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Relación Promedio de Colonias de Microorganis~~s. 

Clave. 

X.Envases Yacios 

II.Medi0 Ambiente 
de las Etapas 
del Prriceso. 

Surtido de 

Materias Primas 

Depto . de Líquidos' 

Acondicionamiento. 

111 . Envase s con 
Pr oduc t o . 

IV . E:waees con 
Produc t o. 
Mue s tras de Reten-
- c i ón . a ño. 19 7C 

1971 
l972 
1973 

Promedio de Colonia.s 
Bacterias Hnnl!OE' 

i--~7 col/Fcci j 12 c c:_l/Fc o 

26ool/ plaoa 3oo l/plaoa 1 

15 tt 3 11 

1 ---

' 21 " ·~ 

110000 1/m l 1 c~o ol /,_l l 
1 1 J 

86col/ml L ~ lOc ol/ml 1 

225 .. 1 < 10~' 
3 20 •• ---¡-:<lo -.. - . -

Q-3- ,-. - -¡-·1 .. 
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Caolin - Pectina 
MN 176 

Relación Promedio de Colonias de Microorga.nisn¡'>s. 

Clave. 

!.Envases Yacios 

II .Medi'J Ambiente 
de l a s Etapas 
del Proces0. 

Surtido de 

Materias Primas 

Depto. de Líquidos ' 

Acond icionamiento. 

111.Envases con 
Producto. 

IV.Env.-s con 
P:roducto • 
Muestras de Reten-
-ción. año. 1970 

1971 
l972 
1973 

Promedio de Colonias 
Bacterias Hon~?~ 

i J 
24 col.(Fc o . .2.col~1 

1 

..Qs;,ol / pl2cª-l.-__l.J;:Q J / pl aca 
¡ 

~-"-l_L" 
1 

23 " i 1 

1 o co __ _ !_~ éol / m!._ l/ml < 

225 < 1.0 
320 <. lo 

33 1 
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C"ntrol 

Bacterias. -
Hon¡:ros. :: .-:: 

("'1 

flbservaciones MN J 99 
Suspension Caplin Pectina 

Relación Promedio de Colonias de Microorganisn¡...,s. 

Clave. 

!.Envases Yacios 

II.Médi..., Ambiente 
de las Etapas 
del ProC'eSI'), 

Surtido de 
Materias Primas 

Depto. de Líquidos' 

Acondicionamiento. 

III .Envases con 
Producto. 

IV ,Envases con . 
Producto. 
Muestras de Reten-
-ción. año. 1970 

1971 
l972 
1973 

Promedio de Colonie.s 
Bacterias Hrrnvo~ r 10 col/Feo 

J 

1 J CDcoJ /pl ar~ Ocpl /plac]l. 
11 

11 

11 1 11 

¡ meo L rm 1 ~._S. _l._Ocol /ml 

¡ tsocol/ml 1-~gol/r¡ll 
225 11 1<10 

1 
3 ~~ :: J .( ~~=--rr--
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c~ntrol MicrobiolÓ~i~o 

Bacterias. -
H0n~os. ~: ::: 

r, 
Observaciones ...Mli_Lga _______ _ 

Suspension Caolin-Pectina 

Relación Promedio de Colonias de Microorganis~~s. 

Clave. 

!.Envases Yacios 

ll,Medi0 Ambiente 
de las Etapas 
del Proceso. 

Su:rti do de 

Materias Primas 

Depto. de Líquidos ' 

Acondicionamiento. 

III.Envases con 
Producto. 

Reten

IV.Envases con 
Producto. 
Muestras de 

-ción. año. 1970 
1971 
l972 
1973 

Promedio de Coloni2.s 
Bacterias Hr>nV0F 

L. 

11 11 

1 5 11 1 ..Q__~-- 1 

I '"l!! COI rm1 ¡<lO _ _c;_gjjml 

11' 

11 
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Cl')ntrol Mi crobiolóvi~o 

11 

Bac ter ia s. 
H0n f!' o s . -.-~ . ... ... 

0bser vac1ones 
,.., 

1 1 11 lV 

MN 200 
Snsne n sion Caol i n-Pecti na 

Relación Promedio de Colonias de Microorganis~l')S. 

Clave. 

!.Envases Yacios 

II.Medi 0 Ambiente 
de las Etapas 
del Proceso . 

Surtido de 
Materias Primas 

Depto. de Líquidos ' 

Acond icionamiento. 

III.Envases con 
Prod ucto. 

Reten

IV.Envases con 
Pr oduc to. 
Muestras de 
-ción. año. 1970 

1971 
i912 
1973 

Promedio de Colonias 
Bacterias Hl') Of!'O!' 

1 "'o •J--+-~-· 
11 

32 11 4 

1 "l!ICO 1 /IDU ~"1-0col.Lml 

¡µ¡·w ~ 11 1.1. -filQ..<;_ol_Lml 
. - .. -+-< 10 11 .{lo---;;--

1 0 11 
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0bservaciones MN 19Q. 
Suspensión Caolin-P~ctina 

Relación Promedio de Colonias de Microorganis~0s. 

Clave. 

!.Envases Yacios 

II,Medi~ Ambiente 
de las Etapas 
del Proces0. 

Surtido de 
Materias Primas 

Depto. de Líquidos' 

Acondicionamiento. 

III. Envases con 
Prodllcto. 

IV .Env~es con 
Producto. 
Muestras de Reten-
-ción. año. 1970 

1971 
l972 
1973 

Promedio de Colonias 
Bacterias Hrmvoe 

12col/Fco 3 col/Feo 

1- '15 co!/plac~ 4 ~ac 

9 1 

1 18 ._ 2 
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COMENTARIOS 

Las posibles fuentes de contaminación microbiana en los productos 

fannaceúticos no estériles, son básicamente las siguientes: 

1 • Medio ambiente 

2 • Materias primas 

3 • Maquinaria y equipo 

4. Procedimientos de trabajo 

5. Personal 

Se inició un estudio para cuantear la contaminación microbiana 

ambiental en diferentes áreas de manufactura de formas fannaceúticas • 

Este empezó en diciembre del 7 3 y terminó en julio del 7 4. 

MEDIO AMBIENTE 

El área con el mayor número de colonias viables por placa ( NIH )* 

de exposición , fue el área de acondicionamiento, seguida por el 

departamento de surtido de materias primas, departamento de lÍquidos • •• 

como se puede apreciar en las correspondientes gráficas. 
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Las principales causas son: 
/ 

a) Afluencia de personas de otras áreas 
1. Personal 

b) La misma gente que labora en esa á:ea 

2 • La comunicación con áreas abiertas 

* ( NIH) medio para hongo y bacterias 

Con el objeto de establecer un parámetro de comparación con las áreas 

de producción, se inició un estudio de la contaminación microbiana 

ambiental en uno de los pasillos de acceso a la planta. Como s e puede 

apreciar en las gráficas correspondientes, el número de colonias viables 

de bacterias (promedio mensual ) oscila entre 250 y 350 mientras que 
placa 

de hongos 40 colonias. 

MATERIAS PRIMAS 

La materia prima es un factor que no puede ser controlado fácilmente, 

pues un proveedor no estará dispuesto a hacer alteraciones a su equipo 

de producción con tal de que el número de bacterias esté dentro de eE_ 

pecificaciones de un determinado laboratorio. Sobre todo si el volÚ:men 

de sus ventas no está destinado a estos consumidores . 
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La materia prima contribuye a la contaminación microbiana por: 

1. Llegar contaminada del proveedor 

2. Que se contamine por exposición, ya adquirida 

La maquinaria y equipo contribuye a la contaminación microbiana por 

no encontrarse debidamente limpios y sanitizados. 

Los procedimientos de trabajo influyen en la contaminación microbiana 

del material en proceso, por ejemplo: al exponer la materia prima 

al medio ambiente durante las pesadas o durante la granulación de 

los polvos. También las temperaturas de secado pueden influir en la 

reproducción de los microorganismos existentes en las granulaciones. 

El personal también es un factor muy importante, pues al no practicar 

una buena higiene pueden contaminar los productos durantes las etapas 

de manufactura o de acondicionamiento. La contaminación puede ser 

por el aliento, cabello, manos. 
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CONCLUSIONES 

MEDIDAS PARA MINIMIZAR 1A CONTAMINACION MICROBIANA 

MEDIO AM BIENTE 

1. Se debe restringir la entrada del personal a las áreas de producción 

y acondicionamiento. Con el objeta de evitar corrientes de aire 

del exterior conteniendo microorganismos y sus esporas. 

2. El aire del sistema de aire acondicionado deberá tener sistema de 

filtración para eliminar polvo y esporas microbianas. 

MATERIAS PRIMAS 

1. Convenir con el proveedor que sus materias primas estén dentro de 

ciertos límites de bacterias y de hongos así como ausencia total 

de los cuatro microorganismos indeseables mencionados con 

anterioridad. 

2 . Evitar que la materia prima se exponga al medio ambiente mantenién 

dos e a su vez en lugar fresco y seco. 

3. Para manejar materia prima o producto terminado se recomienda que 

los operadores porten guantes, tapabocas y cofias. 

4. El área de pesado de materias primas de preferencia que esté 

aislada, libre de corrientes de aire y de tránsito de personal . 
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S. El agua que se utiliza para suspensiones y jarabes, debe ser 

filtrada por membranas de filtraci6n microbiol6gica, 

6. Con lo que respecta a l material de empaque, convenir con el 

proveedor una saneada antes de la entrega del mismo, no se pide 

que sea estéril este material pero si que cumpla dentro de ciertos 

límites de microorganismos viables por envase, 

MAQUINARIA Y EQUIPO 

1. Una limpieza general es importante para controlar el alojamiento 

/ 

de bacterias, y por limpieza general nos referimos a mesas de 

trabajo, debajo de las mismas, los estantes y cajones. En estos 

puntos de derrame de productos mezclados con polvo y humedad 

pueden proporcionar un medio adecuado para el desarrollo de ciertas 

bacterias • Se lava el equipo con agua y j ab6n utilizando en 

ocasiones lija de agua para eliminar materia difícil de quitar, En 

juagar con agua potable y secar con aire pesado a través de filtros 

bacterianos para eliminar bacterias, esporas microbianas, polvo, 

gotas de aceite, 

Después del secado se recomienda una aspersión de alcohol isopr_Q 

pílico al 70% ( 27) o con una aspersión de una solución de dióxido 

de c loro al 5- 6% ( 27). 
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PROCEDIMIENTOS DE TRABAJO 

1. Es importante que el personal que labora en áreas productivas 

tenga un previo entrenamiento tanto en el aspecto tecnológico 

como en el microbiológico de la operación. 

2. El saneamiento del área de trabajo: pisos, paredes y mesas de 

trabajo (equipo ) todos los días es importante para iniciar las 

labores con un bajo índice de microorganismos. 

PERSONAL 

1. El personal que laborá en las áreas productivas deberá traer: 

cofia, tapabocas, así como guantes y uniformes limpios. 

2. El personal debe hablar solamente lo necesarto durante las 

manipulaciones de materia prima o productos. 

3. Se recomienda que el personal se asee el cabello, manos, uñas, 

boca y oídos. 
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