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l. GENEl{Al..IDADES 

A. Antecedentes histi>ricos 

l .ns :1n1ihil11icos f\.Juctúmicos se c.arnclcri7.an por tener un grupo mnidn 

cíclico de 4 micmhros (luc1amn) y comprenden dos fomilins importantes: lns 

pcnicilinus y lns ccfolnsporinns. Figuru 1. 

~P /'- 1cn. 
R - e - NI 1 - 9!:-==:; CI 1 fÍ\"\ e, . 

A= Anillo de tinzolidinn 

B= Anillo (l·lnctámico 

~I ~I CMJ 
o- g-c11-coo11 

Fi¡:11ra / .. A11illn fl-lnctti111ic:11 

t= Sitio de acción de la pcnicilinmm 

2= Sitio de ncción de Ja nmidns..'I 

L;1 historia no cmpic7.n en 1929 con Flcming: desde siglos ntnis se conocfn 

'-ILIC ulg.unos hongos podían tener efecto!'> hcnélicos en el lmtumicnto de 

infoccinncs buctcrinnns. 

J>lmyrc (1545) menciona en-un libro de medicina que In infusión de hongos 

nctunhn como rcn1cdio en infecciones. 

En 1 R52 npnrccc el primer rcr1ortc de un tratamiento cfica7. usando hnngos. 

D 
.. ,,. 
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Snnderson en t 870 describe Ja ncción antihiólicu tlel hongo /'cuicillium y 

Lislcr Jo cOnfinnn con pruchas con Pc11icilliti11i inhibiendo el crecimiento de 

bacterias en orina. 

En 1928. mientras estudiaba variuntcs de estafilococos en el laboratorio e.le 

St. Mnry•s hospital de Londres. Alcxandcr Flcnting. un bacteriólogo que yn 

hnhía descubierto la lisozinm observó que un hongo que contnmitmba sus 

cultivos provócaba hdisis de las bacterias de las ccrcnnins. Et cuido donde 

cultivó este hongo resultó mnrcadnmcntc inhihidor e incluso huctcricidn in 

vitro para muchos microorganismos. Como ·c1 hongo pertenecía In género 

Pc11ici//ium. Flcming llamó a In sustancia antihacteriann pc11iC"ili11a y 

demostró c1uc cm atóxicn para animales. co 

P'uc llowarJ .w. Florcy y Emest B. Chain quienes. en 1938 iniciaron un 

estudio sistem¡itico sobre suhstnncins mltibncterialcs que se sabia. eran 

producidns por microorganismos. Dctcnninaron y caracterizaron. en 1940. 

la csln1cturn de la penicilina. empezando nsi el desarrollo e.Je la producción 

en mnsn de In mismn siendo reconocida como el ntayor avance tcn1péutico 

ct1 el tmtmnicnto de cnfcm1cdndcs infecciosas. 

El principal objetivo de la hiosfntcsis de la penicilina fue el mejorumiento 

de los rendimientos de In fcnncntación de pcnicilinajunto con la producción 

de nuevas penicilinas por adición de los prccurSorcs mlccuac.Jos al mcc.fio de 

cultivo. 

El cxumen cstructurul y estudios de los productos de degradación de In 

penicilina sugieren rim1cn1cntc que su sistema de anillos son derivados de 

cisleina y valina. Como resultado de Jos primeros cstuc.Jios de cliquctaJo 

rndioquimico. US.."lndo células completas del hongo productor. fue propucslo 
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que el nirclco de In penicilina estii constituido por cslns nmino(1cidos. El 

uisla
1

micnln d~I tri11i:(ltido O~(r.f.:..nminoac.lipil)cistcinvulinn. del /•. d1y:wge1111m 

en 1960 p1lr Arm•,l.ci~ Y.·Morris conll~-111~.'lllC esta súbslnncia es In precursora 

de lu p.:niciÚm1. l.ffsigí.1iCntC- páso es In ·fi,~mnci1l11 dd anillo íl-lnctuma. unido 
' -. .:-_: .. <·:··.... . .'·. .: 

al anillo· .. de: ti'.lz~.,lidinn dmi~o como:· rcs~llnc.10 In cst~1Ctum llmnm.ln 

i!'npcnicÚinn ·N~ Po~tcriormc;~~~--1-my l¡~-intCrcn'•~ihio del a.-O·minmu.Jipil ·por el 

tieid¡~ -fe~Ún~JlicO~·.:~·l.,cl::~:¡ ~d ng;~~·n:.·~~~10. ~~e~¡~-~~o~-.d.~~·~~~ .l_u fCrmen-lnción. 

rcsult.nnt.Ín In p~n·i~ilirln G~ 

l..u :-till mono's~\cJicn del · iicic.10. 

hcnzil ~nÍcilinli o-·pcniCilinn G st\dic~~ ticric J~:Csi:r~~¡l1nl~_·q'l~·~-:~.C muC~tr~ en 

lo figum _ 1 .Y s~ pi:csc~~tn-cn l~nna'. de C~istnÍ·~~-t-·-~~)~~~~i~i/~,;i~~-1~-;-~n .n:gun. 

solucionCs isl1h~~~icns de NaCI y gh1co-~Jm;> :alc::~~hóL>·:gJi~~rol~·y ·ot~os 
nlcoholcs pri111:;1~i.os: priiCticmncnlc insoluhlc en nccl1lna. éter. Cloroformo. c2• 

1-1 1-1 

l--J-8vcm 
0 

/,?'--N _/"--c1-1J 

COO-Nn+ 

.. -¡~urim 2 .. l~slructuru de In Penicilinu G sc·1t1icn .. 

l.os fl - lactfünicos se han clasificado de H1n11as dilCrcntcs: 

1. Por su estn1c1uru c.¡uitnica en pcnicilinns. ccfolnspt.,rinus. ccfomicinas. cte. 

TESIS r,nr,..r f 
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11. Primera n1mcr11ció11: Espectro e.Je activic.Jnc.J estrecho. limitnc.Jos a 

hucterias Grnm Positivas. ejemplo!!" penicilina_ G. penicilina v. 

mcticilina. oxncilina. cloxacilinu. c.Jicloxncilina. 

b. Srg1111da gc11cr11ció11 . o ami11oj,'-,;,,;~i~;,,a.~> S~~~ más Cficnccs contrn 
' ··-·. ·:. ··.:···.' 

cntcrococos. mcningócocos Y· algunos.'·'O,;~j/¡~,s:' ~ciram Negativos . . . . ' : 

aeróbicos. ejemplos amoxicilina. nmJ?iéili1l~~ ci_cliei_linn~ 
' ·-' . . ' '· ' . ~ . 

c. Tercera gc11crt1C'ió11: Poseen un "CSpccirO '· mfls ·anlplio illcluyc.ndo 
, - . 

P.'ícut/011101111 acruginosa y E111~YObac:~i;r. ,",ejc!11PtOs .'~1~r_b~ncilinn. 

licnrdicinn. propcncilina. 

ti. C1mrt<1 gc11cració11 o c111tisc1u/~11u>t1icas: 

. : . ;· :. : ~: . .. -: ;· '--- --~- : 

posee~ ~---,-~-_;tiVid~-d -·:fuerte 

azlocilina. mczloeilinn. pipcracilina •. - ·:.:... .··.~ ' 'º.{'. ·. ~· .:-.. 
---~~;-~~~ .··:.::.~~¿·,~:-~ 

3. Por su rcsistcnciu a la pcnicilinnsa._tnlcs-com'~·Jri~tÚi~iri~·-~·:~~-f~ifr~n. 
' • "--·'->"" ··:_;· ':,¿O 

4. Sintéticas y scmi·sintéticas. 
,_,-r 'º~_:,-;; ·- < 

.'.·,"-:• :_,;.'/;,'.¡::-:' - ;e~< 

En un procedimiento tfpi_c~ de P~_C:fuCe~~~ :~~- ~C~l.i~i:·l~~-~:.~~;=-:~#ó·~ _c.JC P. 

c/11;•,<;ogc1111n1 se usnn pu~ inocul~~-~I ~~~~~i~::,~~;~~7~·~~-~~;~~~:-~,y~_··~ el cual 

ha sic.Jo discnm.10 para provcCr:un 1iipi,d<;» cr~.¡-~¡~~t·~:-p~~~ ··evitando 'ª 
csr~omlución y la producción del nilt~~,~,~~ic~/-:~~;)~°'~~~a. ~óa· cantidad 

espccírica de esporas por unid.~d dé. vOru~~rl;' dC_ n~;q~·~c~rlo ñsi se tcndrfa 
·:.;, _.,·>' 

un crcci111iento inudccumlo.- La sol~c;;¡¿·~·:· SC~:i:rnñ~"r.C:ré·: ál ·,irllcrior del 
. ',;¡· _,.- , ",·.r;c-:·-··'' : 

contenido se transfiere a1<rc~1cni~_~6/~d;:-:~;~d·~~~-ió~·: ·a\~Jvés de un 
·-~}< .. ' . . .... 

sis1cmn cernido en el cual se adapl~n. ·dC.ncu.crdo-~ las especificaciones 

del proceso. las conc.Jicioncs para In fcn11entación (agitación. aireación y 

temperatura). 

T~srn r:!OM 
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Postcriom1cntc. el antibiótico se extrae del nlcdio ·con ·un solvcnlc 

orgánico. La solución orgánica se Jnvu coil agua. In cual se remueve 

utilizando un· separador centrifugo; se tmtn con cnrbón activado pam 

dccolornr. se filtn1 a través <.le un nitro de platos. se trata con carbonato 

de potasio en agua de-ionizada. se separa por decantación y así se ohtiene 

la pcnicilinn G (Pen-G-AJ soluble en ngun e insoluble en medio orgUnico. 

La solución acuosa que contiene la Pen-G-K se somete n dcstilución 

azcotrópicn con 11-hutunol y se obtienen cristales que son centrifugados. 

colectados y sccmlos en un secador de lecho nuidi7.ndo. 

El producto obtenido se colecta en bolsns de potictileno y se coloca en 

cuarentena hasta su liberación. Postcrionncntc se. tr~nslierc ni 6rcn ·c.1c 

pesado. empacm.fo y etiquetado. 

En In actualidad el rendimiento de perii.~~.1~·"ª, p~~· ~i-~r~ ~~ ~~Jtivo. ~varias 
miles de veces In cantidml que debió .hn~"'~~é :~~~~~~,~~~ '?~:Óxr.;rd en 1940 

y. pura su fobricnción se requiere cÍc l;nu ~ii.~l¡i. i~~n~-~~ti~a con ciertas 

carnctcristicas propias. 0 , 

H. Fundamentación 

J. CUARTO LIMPIO 

El cuarto limpio es parte integral de Jm; instalaciones para Ja preparación 

de producto$ estériles y puc<.le definirse como una zona dclirnitmln por 

paredes. techo. piso y ¡iccesos en In cual se tiene un estriclo control sobre 

la cantidad de material pnrticufmlo (microhiolbgico o no) presente. nsf 

TESIS CON 
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como de lns condiciones e.Je tcrnpcroitura. hmncc.lo:1t.I rchlliva y 

sohrcprcsión rcc.1ucric.Jas pum los procesos que en él se llevan n caho. 

Las ;ircas limphls deben mantenerse con el grudo de 1im11icza que 

corresponde u su clasificación. rccihicndo aire que hayn pasado a través 

de liltros con el grado de eficiencia cstnbJccitfo en el diseño y 

construcción. 

El sistcnm de aire debe controlarse de tal manera que cumpla con· ros 

p:mimetros de su diseno (Oujo• velocidad~ difcrcnciafc.o; de presión. 

cantidad de partículas. humcdad.·teinpcraturn. hiocarga y ruido). 

Se debe contar con indicndo_fCS:.Y~O alannas para dctc~lnr oportunamente 

fallas en el sistema de airC. ·, ·'"" 

El equipo. Jos si~ten.~~~-·d~_~irc~ .~Yu~ :~- ~.terili~.a~ión; deben ser objeto de 

manteniruicnto y ~?ii~~~-~~~n ~~- i~~Ui1~.:U periódica y· documentada . 

. - . -: J.~,·· ... ·. -."·, ~: 

2. REQUERIMIENTOS~'· DE:, .C:é:>NSTRÚCCIÓN PARA CUARTOS 

LIMPIOS. 

a. Diseno y_ locali7..ación 

Los rcqu~sitOS_.q':IC::· indi~_ la NOM-059-SSAt-1993 en cuanto al 

c.Jiscno·y c~~~tm~~ió~-~~ Íl.IJ establecimiento de Ja induslria qufmico 

ranuacé~ati~~ -~o~·;~,:~, ' 

El cst~blcc¡·~~icnt~ -dc'b~· ~~tar localizado. diseñado. constnrido y 

conservado de acuerdo con las opcr..1cioncs que en él se cfectl1en. La 

construcción y distribución dchcn asegurar la protección <le los 

productos contra contaminacic."m. 

,, TESTS CON 
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h. Tcnninados 

Los pisos. parc<lcs y techos deben conlnr con superficies constn1i<las 

sin derresiones o huecos. con un mfnimo posible de bordes salientes: 

las rcunionc.c; entre pared - piso. pared - tceho'y pared - pared. deben 

contar con curvas .. media cana .. sanitarias para facilitur su limpieza. 

Lns puertas y ventanas deben estar n nivel con lns paredes. pnrn 

reducir ni mfnimo rcpisoncs done.le se pudieran acumular 

contaminantes. 

El espesor de los vidrios de las puertas y ventanas debe ser tnl que 

garantic~ su r~sistcncin; las puertas deben ajustar con sus marcos 

tn1110 en In parte- superior. como en Jos Indos de Jos mismos y las 

ventanns no ~chcn -poder abrirse. 

Oifuso·fcs-Y r~j~~·¡~ 
Los <lift;~oi-e~_-dc cntn_1~a de air~ y Jns rejillas de retomo deben estar n 

. -,_ . ' 

pailo con tcchOS y p_nredcs. 

Los sistcnl~s de ventilación y extracción de aire deben estar 

discilac.Jos de taJ· rOmm que _no permitan el ingreso de contaminantes 

extcn1os. 

d. Tuberías y duetos en general 

Lus tuberías de agua. vacío. aire y otros servicias: usi como los 

duetos con cnhfcs de cncrgia eléctrica y servicios de aire deben ser 

instalmlos de manera que no c:;;tCn visihlcs. logrnmlo con ello 

'J'ESI~:: 0,0"f\T 
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fucilitar la limllicza del i1rcn. 

c. Salidas de scgu!"idad 

El úrea debe estn,r pro~istn de unn o vnrins puertas de seguridad Jlnrn 

la sa-Jida ~~ P~rs~nal c~1 c:i.sos de emergencia. 

f. Sistemas de intercomunicación 

El .tírcu debe cstnr 1>rovista de sistemas de intercomunicación con 

cualquier otm im:n que se considere pertinente. 

C. Clase de aire 

Se lillifica en la tabh1 siguiente: 

Tnhla l. Clnsincnción de árca!'ll sef!ún la NOl\l-059-SSAl-1993 

J•anlculm; nn \riahlcs 
1•01r-1iculas de O.!\ Jlnl y rnayorcs 

Partículas ''iahles 

Clase 1 (KJ Areu crhu:a ao;C-r111ca 
(hajo tluj11 ~j,111alJ 

l-----.,,c=-1a-,-• .,.,"'n.°"n°'<x"°1"'Area crhica-•-•"'"Cr"""'•~i<-n----I 
(fuera de flujo unidireccional) 

IO,O(KJ/¡i1~ 1 • 353.fHHllm1 

Clao;c 100,000 Arca l1111pia 
IOO,fKKJ/pic 1 s J,530,00011111 

Cla!>e 100 Arca crilicn asi·ptica .._ .Vm 
(hajo flujo unitlitcccionaO 

Clasc 1 O,OCHJ Arca ao;C-ptica ..<:: 201111 
(fuera tic flu_to 11nid1rcccinnal) 

Clase I00,000 Atea lnnpm <IOO/n1 

Tc.•nmcr-nlura 1 K - 2.1 "C 

Ca111h10~ de ólirc/h Nn lllt'l1<>'> de 20 
\.'c.•luo..·ul;ul de llu_tn 1IC' óllll.' en Urca crílicn a~C:ptica 0.45 rn.'.,. ± 20·~;. o su c411ivalcntc 

(h:11n llujn uniduc.•ccinnal) 27 111'111111 -+ 20'!0. •• 
Nn nicno" de 0.115 cn1 de cuhun11;1 de .agua c.·111n· 

Prc .. 1ún llili.· .. cncial área-; n-;Crtic.·ao,; 
No UlCno" de O. 12 cn1 de cohnnna de ai:ua cnlrc- iirca 

asC-ritic:a v no a~ .. • 111.:a 
•( J 111cnu'i .. 11.111<tu l.1 .. c111actcno;Ul"".1" lll""I pn>tlu'"'t" en pruc1.-.. o In rc<}u1cr,1 
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t. Clasificación de {1rcas 

Dentro del cuarto limpio se tienen las siguienles úrcns clnsiOcndns como: 

n. Clase J OO. úreas criticas nsépticas (hajo flujo unidireccional) 

Son uqucl las en las que estiin expuestos el producto, Jos contenedores 

y el material de empac.¡uc primario. 

b. Clnsc 10 .. 000. úreas criticas asérticas (íucra de nujo únidircccioiml) 

Son nqucllns c¡uc se encuentran m.Jynccntcs a las úreas clnSe ·. t OO. 

c. Clase 100,0~JO,. iirens limpias 

Son nquellas que se encuentran adyacentes a las úreas clase 10.000, de 

acuerdo con In cascm.Ja de presh.ln difcícncial • 

.., Aire de repuesto 

Lo1 cnntidad de aire de repuesto varia de· acuerdo a la 11atun1IC'/.a del 

¡nuceso que se lleve n cnho en el ·cuarto limpio y/o el· confort del 

personal, pero al menos debe ser de 20 cambios de ?Íre por hora. e•> 

D. Servicios 

Lns instnlncioncs de duetos ele ventilación. lineas ·de encrgia y otros 

servicios inherentes a las úreas de producción dchCn estar ocultas y estar 

tlotmlas de sistemas e.Je filtrución 4ue gan:mticen c.¡uc no introduzcan 

pm1iculns contmninantcs. 

TESIS COf.T 
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1. SERVICIO DE ALIMENTACIÓN DE AIRE 

Dchc ser cart:1z de sntisfilccr las condiciones mnrcnúus e.le aCucrdo u 

tcmpcrnlura. humedad rclntivn. clnsc de aire y aire de repuesto. 

Al crcclo cucnt:I con dispositivos mlccuados de prcfiltracic_ln e.Je nirc para 

rclcncr lns in1purczas nrnyorcs u t O micrones. Postcrionncntc. este nirc se 

s.omcrc n unu filtración u través .de fillros cuyu calidad sea capuz de 

proporcionar nmhicntcs con Ju clase corrcspom.ficntc n cmln zonu. 

El sistema de alimentación.de nirc debe tener la cupuciclm.I de generar en 

cm.fo zona una sohrcprcsión de uirc de no menos de O.OS cm de colunmn 

de agua rcspéclo al de la zona adyacente inmediata y de 0.12 cm de 

columna de agun entre ñrcn aséptica y no aséptica. 

Lns unidades· mnncjador..ts de nirc. n1cjor conociJns por sus iniciales. 

como LIMA •s. son equipos que van a ncondicionnr el aire pa~a poder dar 

el servicio a que se destine. cubriendo lns condiciones préfijuJas. 

Lns UMA ._s de tipo unitario (llamadas también uni-zonas). se c.liscilan 

pura una sola 1ircu: las UMA ·s de estación central son sistenms mullí-

zonas prestando el servicio a una o varias zonas. suministrando aire 

acondicionado a lns diversas áreas mcdinnte una red de duetos. Entre los 

fuctorcs in1portnntcs que dchcn tomarse en cuenta al seleccionar el diseno 

de la UMA cstñn: el grado de control de tempcrnturn y humcdnd 

rct.1ucridos. la inversión. los costos de instnlación y operación y las 

espccific:icioncs de espacio. entre otras y. constan de las siguientes 

secciones: 

Sección de eon1riucrtas (una. dos o tres compuertas) 

JO 
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Sección de prcfi ltrm.Jo 

Sección de filtrmJo 

Sección rectificadora 

Sección de ventilador 

Sección de serpcnlines 

Sección de atenuador de n1ido. l!'IM•ic'7i 

E. Requerimientos de operación en el cuarto limpio 

1. PERSONAL 

El personal no dchc tmhnjur sin lrnhcr recibido previamente una 

cupacilnción m..lccmtdn de las opcrncioncs que dchc efectuar: cómo vestir 

el utlifon11c. cón10 dchc moverse. cón10 actuar en casos de e111crgcnc.ia. 

CLHil es su rcsponsahilidml. etc. 1,,1 

Pnm tmhnjur en el ñrea nsépticn. debe respetarse y seguirse el. ~cglnmcnto 

de Ja empresa: el cual especifica que el personal· dcbc'::gOzar;de.hucna 

sodml. Cu::tlquier persona que padezca algún sind~n.1e: ~f~~iÓ1.1 o _Csta~O 
fisiológico inco111pntihle con el trabajo. debe: ·~~~,·.:'.-~,;~IUid~· ··Je ·1a 

mnnufücturu dumnlc el periodo <1ue éStc.durC:_1.,, · 
: ' :~'· '·~: - ~' 

•',. 

Los cstndos fisiológicos nonnalcs q~c impiden i-lrnbnjar .. en: el. ñrca 
. ~ - - . - . - . 

aséptica son: periodo de memanmción. meses·· aVún7,,Ítc.JÓs de cmbam:r.o. 

piel escumosn producida por exceso de exposición a In luz solar. 

Pum con1prohar su estado de salud. toda persona in'\'olucrndn en Ja 

producción de formas fonnucCuticas estériles dche ser somc1id:1 ¡¡ 
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exi1mencs médicos que usf lo certifiquen. cumulo n1cnos dos veces por 

aílo. 

Las precauciones dentro del •Írca son: 

No caminar ni moverse innecesariamente. Al hacerlo. los 

movimientos deben ser lo mñs suave y lento posible. 

No apoyarse en cualquier superficie para evitar en Jo posible la 

contaminación manual. 

Evitnr ni múximo posible la conversación. 

2. EQUIPO 

Todo el equipo auxiliar o utensilio empicado en el área asCptica debe 

csrnr es1erili:t.m.lo con un periodo de tiempo no mayor n 24 horas antes de 

su utili7.nción. 01, 

:l. UNIFORMES 

El llCrsonal debe utili;r..ar unifom1cs cstcrili7.ndos consistentes en overol 

completo ajustado hasta los tobillos y l:ls muílecas: y cerrado ni frente 

con una cremallera o dispositivo similar. pero no botones. Se usa tmnbién 

una cscafom.lrn o capucha que cubra toda la cabe7.n y cuya parte inferior 

penetra debajo del oVCl"ol. asi como cubrccal;r.udo que se ajusta 

mlccuadumentc :t la altura del tobillo. por encimn del pantnlón. 

Adicionalmente. el personal debe utili7..ar guantes de cirujano y cuhrc-

hacas dcscclmhlcs estériles. 
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El uniíonne dchc ser repuesto por olro sin utili7.ar y estéril. si el personal 

ahundonu lcmporulmenlc el elmrto y regresn ni rnismo. t<JJ 

F. Validación 

La vulic.fución t.Je un proceso ínnnacéutico incluye cada uno de los elementos 

involucrados en el proceso que estún dehidnmcnlc enlificmJos. Las normas 

de huenas prúclicns de mnnufncturn ponen de mani tiesto In necesidad de 

contar con instalncio.ncS discñiu.lns adccuadmnente. provistas de lns 

c01ructcristicns nccesnri~s parn la filbricnción de medicamentos. Esto incluye 

no sólo úreas o equi~o-S dcstinad:.is a Operaciones criticas. s~!lO a In planta en 

general y n cnc.lu e~1~1ipo- ~n pnrticuh_•r._ incl~ayCndo_ los sistemas generales dC 

uhasto (agun .. vapor y aire). 

(»or otro .lado. en lo referente n la cnlilicación ·tJCI elemento- humano. es 

imperativo poseer personal ndccmldamentc_capac-itndo- a todos los n·i~cles y 

contar con programas continuos de tu.liestramiento y c"oneienti7.neión. 

El ténnino l't1/itlació11 ha'"" sido empicado para describir el conjunto de 

prnchas que c~nstituycn la evnluación de la contiahilidnd y rcproducibilidntf 

de toda operación o proceso relacionado con la fabricación de 

n1cüican1cn1os. 

La v;ilidación de procesos consislc en reunir evidencia c.focumcntnl <IUe 

ofrezca un nito g,n:ic.fo de certidumbre de <1uc un proceso especifico pennite 

fuhricnr consistenlcmentc un producto que satisfagn sus espccific.acioncs y 

u1rihu1os de culidnd prcdctennirmdos. llnHllt 
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l. BENEFICIOS DE LA VALIDACIÓN 

Ln vnlidación provee de los siguientes hcncficios: 

l..U Au111cn10 de In productividad. 

r.lJ Reducción de rechazos y rcproccsos. 

W Reducción e.fe costos. 

W Disminución lle gnslos. 

W Disminución de c.1ucrcllus rclacioniul~1s co,n follas en el producto. 
_·: ·' 

W Eliminación dc_nlgunns.p~c!:'tn~.c.n Pr<;lcc~O y produ~to tcnninndo. 

W Investigaciones mñs rjp~d~S·:.r.::.p~C.~~~n,S -"s0:brc dcSYiacion_cs. dcf 

proceso. . . 
UI Inicio de nuevas OPcrnc.ié:m·~~ en ima' íoñnn ~pid~ y· ~Onfinblc~ 

W M;is rácil cscala~-¡~~.~'·d~-;~~~;~S~~-~~sa~;-,:~~~~;C~-:~Jll~·~~ ~ilota. 
' - . - - _- .. ·- ·,- -

l.il Flicil desarrollo e iri1plcmcntación de progranu:is ,de 1ri_a1:1tcnimi_cnto Je 

equipo. 

W ~1cjora la pcrc_cpció~1 ~c)os cmplc."ld0s hacia los procesos~ 

U..I F¡icil implementación de sis_tcmn..~ :mto~1nti<r.ados. 

El plan nmc.c;tro es considerado_ .una_ hcrrnmicntn de gran valor en In 

preparación de- la valic.Jñción ya. qu~ pcn11itc definir lns (arcas y c<.1uipos 

que se validarl1~1~ d~Íini.r. 1.a mctodolog,ra- que se usará durante la 

validación._ e~tab:_lcc::c~ ___ cri~crios de aceptación y el compromiso oficial de 

la compañía reS~e~_to· .ª la valklación. Constn de introducción. 

mctodologia. Jisln de tircas. sistemas. equipos y procesos c.rue se 

calific&1r.in. progrn111a de capacitación. cronograma de nn-.. mquc y 

cnlificaCiól1 del p_crsonal para asegurar Ja calidad c.Jcl tiren .. sistcnm .. 



equipo y/o proceso en cuestión. 

G. Calificación 

r!I proceso de cnliOc;1ción consta de varins ctnpas •. lns cuales contemplan In 

cnlincación de In instalación~ In calificación opcrucionnl y la calificación de 

dcscmpcflo. 

1. CALIFICACIÓN DE l.A INSTALACIÓN (IQ) 

Ln cnlificación <le In instnlnción es hl ctn¡m del proceso t.IC Validación que 

cstuhlcce 111ct.linntc estudios y documentación ·adecuado~ que,_~1 equipo~ 

accesorios y sistemas están instalados en bnse a Sus cspccifica<?i~tlcs de 

c.liscilo. 

Lu cnlificación de In ins1nlnción verificf:l que--t0~~~ .. -~~-~~ 5C~~i0n~- t.le la 

inslulación se upcgan n tas rccomcndncio.Ocs _d~1"-.f~~;¡~~~~~~:,~~ _los códigos 
· .• :;-

loc:1lcs y nacionales. a las Non11ns de Seguridad; JOS' N0"11n~ BPM ·s y La 
,: .: ·. ··: : . . .·• :·- -. ~ ·: ~. . . 

Ley General de Salud. usando hojn_s de _con~~I ~u~ f!Ued~n ~1til_iznrsc para 

documentar y pnn1 · vcrilicar que lo~.·.c;~~1ponc!1lcS:.'quC c~t~formnn el 

sistcrnn se cncucntrm~ con'Íon~~~-:-~ '.~~.~~-~~-~~~~:~-~-~~'.~;t~"~icio1;·,~l~1cntc~ se 

revisa la documentación.- de il\g~iiiC~in:.'~ se ,.comri_U~1- con ·el si~tcma 

instnl::ulo. 

'J'E8lS r.nN 
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2. CALIFICACIÓN OPERACIONAL (OQ) 

Ln calificación opcracionnl es la etapa del proceso de validación 

mee.liante el cual · dcmos1ramos quC el elemento de la validación en 

cuestión opera de acuerdo con sus cspcciticncioncs de diseño. 

Ln calificnción operacional sirve. finalmente como un componente 

principal parn conducir n un resultado del funcionmnicnto rdnciorlndo 

con los rcsullmJos del proceso de producción de los mntcriialcs. Durante 

lu cntHicnci~n opcracionnl se rccolcctnn datos que. invol.ucran los 

Jlnrúmctros críticos del proceso que afectan In opcrnción.(131 

3. CALIFICACIÓN DE DESEMPB1'10 (PQ) 

Es In clnpa del proceso de vnlidn~iór~ !llcdfant'?_ .In cual dcmost~mos <ll!C 

el proceso es efectivo y rcprodu-cih1c de nct~cr:do cOn_ Ías ~pccificnc_ioncs 

de disci1o. 

Para vcrilicar <1uc et sistema.'-~~-' aire p~oporciona, las ,.condicion.cs 

mnhicntalcs m.Jccuadas. en conjunto con el.equipo y p~onal. se trnta de . '' ' _ .. 
reproducir una jornada nonnat de trabajo· con . un ltcim.d~ _ a~épti~'?, 

simuhu.lo de polvos: et cut~I t.lchc cumplir sntisfoctorÍnmcntc l':l_s, criterios 

cstahlccidns en el. prot_ocolo correspondiente duranlc 3 llenados Cn 

diferentes días. C14K1~1 

"' 

'T't::r.:1:;: ('!()l\i 

Fil..LL~:..... l.1.f:.; V.ri.H.J.EN 



11. Calibración de instrun1cntos 

Un inslrumcnto de medición dchc calihrnrsc pcriódic:uncntc por un 

laboratorio ucrcdit:.rdo en la magnitud correspondiente para asegurar In 

cxuctitud de lns mediciones. 

Los componentes de un programa de calibración se identifican a 

contin1mción: 

Selección del irístn1111cnt0--(crftico o no critico). 

lnstal~ción cubica~i¿'~) Jc(i~~t'rU~~~~.o~ 
Fecha de calihracióÜ del instnimcrlto. 

Fecha de rccalibrnción. 

Acción correctiva. (13) 
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11. OIUF.:TIVO 

~ Dcn1nslrur de numera cxpcrirncntnl y documcntndn que el sislcnm de 

uirc del Lircn nséplicn de la (>Janlu de ICN Furmncéuticn S.A. Uc C. V. 

cumple con los requerimientos cstnhlccidos confbrmc a In Norma Oficinl 

f\t1cxicann NOM-059-SSA 1-1993 "•Bucnns pnicticas de nmnufücturn 

vigentes·• 

Objetivos específicos 

~ Vcrilicnr que el drca usépticn de: pcnicilínicos de ICN Fnrmncéutica. S. A. 

de C. V. cumple con lns cspccificncioncs que nmrcn In NOl\.1-059-SSA 1-

199.J. 

Verificar que el sistcmn de nlla contención no permite In contnminnción ni 

n1cdio nmhicntc con penicilina. 

IR 
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111. PLANTEAMIENTO DEL PROHLEMA 

J.n Plnnla de JCN FnnTiucéulicn S. A. de C. V .• fue ohjcln e.Je una 

rcnu1dclncil'111/n111pliucit."m por lo que se requiere rc-culificnr In 111ismn pnrn. con ello. 

dcmnslmr ante Sccrctnríu de Snlm..I que lns insmlucioncs poseen lns camctcril'tticns 

requeridas pura In fohricncil.'ln <le productos pcnicilrnicos y obtener prmJuctos de ultu 

culidml. udicionul u esto. <liclm nornm plnnlcn que In fohricnciún de productos 

pcnicilínicos es un procCso que requiere de un- t\rca totalmente independiente de 

tHrus tircus de fuh~icnciÓn: -esta -inJ-cpcndcncin. inclu~c-- lns úreas·: de -:conl~dor. . - - . 

vestidores. rcccpciór~ de 'matcrinS ·primas. ncondi~ionndo. cte.'. c~n el fin d~ cvilnr la 

c<,ntmninncitln. ·-~ ·.: __ :>~,~'--i_--:-~·::: >· 
l~n contmninnciÓn : h~cia/·,~1-.- 1~1C.~i~ ·: ?~l-_1,hi~~~~r~ P't~d~~id~·-- por: -¡rn7..ns de 

pcnicili1m Jihcmdns .'U1 ·:ni.re. ·~C :_C~iia, c~n :~~~ :·S¡~itcn;n~'.dc .-~Jtn-· ~ontcnción. el cunl 

tmnhién es sometido ... a::·. u~-:-;-'~sludi~-·;:_.de;r~·Óntco,:·d.; j,~Ítí~Uius y exámenes 
: . . . . . . . -. . .' " : . . :> ~. 

microhiolt'lgicos. El prcscntC·"c..'"'Sludi.o tiene: carñCter prospectivo Y tiene por objeto 

demostrar de rnnncrn ~Cx.~t:ri~~~-1~~·~¡ "i .. ~,~c,~fncnt~d~ q~1c Ja fabricación de productos 
·, : ·:-'.' <«' : . • o,.-,_ , 

pcnicilinicos en Jn Pl~ntit·dCLJCN~FUnnnCéuticn S;-A. de C. V. no contamina el -.- -. ' - . . 
amhicnlc y cumpl~ e;;on l~·.·NÜ~~-OS~-.ss'A1~1<J93 y OMP·s vigentes. 
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IV. lllPÚTESIS 

L¡1 planla de pcnicilinicos de ICN Fnnnncéuticn S. A. de C. V. que 

ll1c rcmndcl.ac.l¡1 es un tiren nsépticu en In que se fnhricun productos parn uso 

p01rcnlcrul .. cumple con las cspccilicacinncs que cstohlccc In Norma Oficinl 

l\1cxicums NOM-059-SSAl-1993 .. Buenas Prjcticns de Fnbricnción pura 

cstuhlcc_i1nicntm; de In industria químico formncéuticn dcdicnc..los n In 

lhhricncibn de mcdic,;smcntos y opent hnjo lus GMl,~s vigentes. 

TESTS !'01'.T 
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V. DISEÑO EXPEIUMENTAL 

• Guantes estériles. 

• Unilbrmc estéril especial pam el {irca nséf'llicn. 

• 11 isnpos estériles. 

• fv1utrnz volumétrico de 25 y 100 mi.. Pyrcx. 

• Botellas de Romc. 

• Pipcln volun1ét.ricn de t. 2. 4. 6. 8 y 10 mL Pyrcx. 

• Tuhos de Cn~Yo. cstCrilcs. 

• Cujns Pctri de vidrio cslt!rilcs. 

• Prohctn de 25 mL estéril. 

• Tuho de prueba, 

• Tcn11b1nctro. 
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/l. li:QUIPO 

• Contador de partículas mnrca J\..1AL.VERN. N-00101. modelo APC300A. niuncro 

de scric.3068 .. y. N-00001.·moc.lclo APC JOOA. nlnncro de serie 3217 con 

cnlihrución vigente. 

• Anemómetro; muren .ALNÓ~ mOdclo· 8585. nún1cro de serie 99107026. con 

cnlihmción "vigente. 

• Velas de h~imo mnrCn·MSA.·l~tc 13. pnrtidn 458480 (contiene ctilcmlinminn y 

{1cido acético). 

• Mucstrcndor de ni~c Biotcst. No. de. serie 7548. 

• Espcctrol0tón1ctro E.o;pcctronic.200. 

• Lcclor de zomaS o vernier~ 

• Colocmlor de p~nicilim.lros. 

e:: R ¡;,1 CTI Jl'OS 

• Tirns de contacto con agnr soya tripticascina 

Alcohol isopro11flico al 70"/c, 

Snluciltn salina hmtónica estéril. 

Sohtción :unortiguadorn de fosfatos pM 6. 

Me.Jiu untihiótico No.1. 

Me.Ji o untihiótico No. 1 1. 

Pcnicilinmm. 

l\tlicroorganismo d..: pn1cha (.';. aur""·'· ATCC fl5.:l8-I>). 



DIAGH.AMA DE FLU.JO 

f~lutu,mciún del Protocolo de Calilicucibn 

Culilicuciún de la Instalacilm de Tu l lnidml fv1nncjm.lor¡1 de aire 

.---~~k 
Cali ficnciún de la < >pcrncilm 

¡ 
C"ulilicaci<'m del dcscmpci\n 

Rcr<lrl1..• <le ("atificaciún de In lJnidaJ ~1a11cjad<m1 de Aire 

C:tlilicaci(m de la Instuluciún del Sislcnm <lc Alta {_"ontcncil'.111 

Caliticuci,ln de In Opcmcilm ¡Id Sislcma de Alla Contcnciún 

~~~~-k~~~~~~~~ 
Culificucilln del dcscmpciln <lcl sistcmu de Alta Contcncilln 

l~cpnrlc de la Cnliticnciún <lCI Sistcnm e.le Alta C:ontcnciún 

AmHisis de Rcsullnc..lns y C:nnclusinncs 

n:~rn:~ r:m-,r 
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IJ. 1'1/!TODOl~OGÍ.-I 

J. C11/ifict1ci1i11 tlt•I Si!>lrma 1/e Aire A.flittp1ico 

Antes de realizar cualquier mcdidón. verificar que los equipos a empicar 

licncn culihración vigente y se han comprcm.lido los procedimientos 

nonnulizm.los de opcmcil'ln. 

Ln cali ficnción del sistema de inyección de aire comprende h1s siguientes 

clapns: 

Ct11ifieaciñ11 tlt.• la i11:•.-tt1htei1i11 tic• la 1111idacl 111n11t•jtult1r11 1/r t1ir1• (/Q) 

Preparar un protocolo de calificación para el sistema de inyccciém de aire 

al i'lrca aséptica el cual involucm la verHicación de la ins1al¡1ci611. 

conslrncción. limpieza. idcntificnción y documcntacitln con In 

infonnnción proporcionnda por el proveedor.,,,., 

Preparur un prolocolo de cnlificnción parn el sistema de inycccil.ín de aire 

al úrea aséptica el cual involucrn la vcrHicación de los par:unctros c..lc 

funcionalic..lm.I de In unidad nmncjm.lora de nire. 117, 

Conjunlmncntc. se incluyen las siguientes pruebas: 

Cuenta de panículas presentes en el i1rca. Se efectúa cm11lcando 

equipo electrónico capaz de detectar la contmninación por 

partículas en íunci'-ln del volumen de uire muestreado y es (ttit pan1 

d~tcnninar si se cumplen los requisitos rclatiVos n la cluse de aire 

correspondiente u lu ;1:una muestrcu<lu. 

Clnsif1ención de :irc01s c.¡uc detennina la ch1sc tJc :ircn scglm In 

NOM-OSCJ. 

'T'f ~T~ CO~J 
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Medición de tcmperutura y humcdml rclutivn mediante el uso de 

tcnnol~igrómetros: los·~alorcs deben corresponder n lo indicado en 

In NOM-059. 

Medición de 1.n presión difcrencinl con el uso· de mnnónlelros: los 

rcsÍ.Íltm.los ohtcnidos deben encontrarse en un vnlor iÍ;ual o mayor n 

los vulores mínimos especilicadós en el documento del árcn: de no 

ser nsi. el responsuble del óreu debe corregir el problema que cuusn 

In <lisminución en In presión. puesto <1ue tas mediciones registradas 

dchen corresponder n la cascada de presión requerida. 

1-"l cascada de presiones debe ser de no menos de O.OS. c~nÚ~letros de 

colummt de agua entre itrcas asépticas y no menos de o.12 ~en~fmctros· de 

columna de agua entre ñrca aséptica y no aséptica~ 

Las presion~s ~e 1-as áreas deben propiciar que c_J. nuj~ :~·c~~·.i~~:·:'~--~~~~~:~cC 
. ·. .-. . 

de lns ;.irens clase 1 oo hacia las áreas adynccntcs _y uc·-'~1aS :lmdn el 

,:;~~ ·:. >:~~ }"~§: ·.--:~ :: ... 
exterior. ;;"· 

Velocidad dC-_ n_1Uo_y cn~-hi~~-. d"c ~i~c P~-~::1;~:~t:To~~~'r·· 1~~-- Í~cturas 
. . ''-~~' .. . - ' . . . . . 

de, rt. vclocidád.::dC' "flujo,,'.d~1>úiré::~1i1cX~u1·~--,~ié1.·.r.JtrO': é~l1 un 
. ' . . . · .. · . -:-.. _. ·: .·: _':: ·':.-. •"- - . _;_.-.. 

nnem~mct_ro y obtcn~r- -~~ -~~l?cidll~ p~r_u_cdi~ Y, ~C~Ii~.a~ I~~ c..\lculos 

en hase al volumc;1 d.c ~da ~-iea ~¿~lull~~· -~~:;1· 1-Ú ,~.ig~1~e;1"t~ fónnula: 
,',·:·· :~-. '-; :_~;' '.: - ,, - .. - . . .:·~:~ 

C/11 ~ FTA{m:/H)/ Vol. úrco. (nl") 

donde: C/M ... ,C•1~1hios de ·aire por ,·,0.::1 
FTA =Flujo total en el úren (nr1/l-i) 

Vol. tíret1: -==Volumen del ñrct1 Cm·') 

que n su vez se c.lctemlinun de la siguiente 1n:mcr:1: 

Vol. :írca = a x 1 x h 

TE8IB CON 
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donde: 

donde: 

Vol. larca: =Volumen del {1rca (mJ) 

a= Ancho del área (111) 

1 = L .. 'lrgo del ;.lrcn (m) 

h = Altum del área (111) 

y FTA=AxVcl.x3600 

FTA =Flujo total en el área (rÍl.1/11) 

A= Área (111
2

) 

Vcl =Velocidad del aire (mis) 

3600 = Factor de conversión pum transfomm a pies 

cl1hicos 

y en donde el árcu del cuarto se calcula con In siguiente íón11ula: 

A=nx 1 

<londc: 

a-ancho (111) 

1-= largo (111) 

La velocidad de nujo tic nirc dchc ser tic 0.45 ± 20 111/s en los fillros y 

debe pcn11itir __ ut menos 20 cambios de aire· por hora.en el área en Ja que 

cslén locali7..ndos: 

Patr~n ·oc flujo del aire. Romper una. :vela. acercar-. el humo 

alrcc.lcdor del · mnrco de las puertas y· esclusas y observar In 

dirección que toma el humo. En Jos mód~1los de flujo laminar; 

obscrvur si c:<t luminar o lurhulcnto. Oc preferencia utilizar una 

video - cñnutrn como evidencia. 

,,, TESTS r.mv 
FALLA DE ulÚGEN 
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Control biológico. Evaluar In esterilidad y sanitizución empleundo 

los siguientes métodos: 

UI Exposición perióllica de cajas Pctri conlenienllo medios de 

cultivo cspecfficos para bneterins y hongos. 

lU Muestreo de airC mediante equipo· m~~ánico c.tue pcnnita 

c.Jeten11inar Ja contnminución por partíc~1las ·en función· del 

volmncn de uirc nn1estreado. 

UJ Muestreo de 1.,aredes. techos y pisos n1cdiante hiso1los 

estériles humedecidos que postcriom1cnte se someten a 

incuhución. 

UJ Recuperación del iuea. 11 ... HIMl 

Ct1lificnci1í11 dr 1lt.o.,·,•111p1."1in tic• In n1n11rjn1fnr11 1/r nirr (Si.de11111 1/1.• 

l11rrcci1i11J 

L:1 cnliricnción del dcsempci\o se realiza mcdinntc: 

La simulación del proceso lle llenado aséptico de polvos en frasco 

vial utiliznmJo un polvo estéril inerte. por ejemplo lnctosa. Tiene Ja 

finalidac.l de simular las condiciones del proceso de producción 

non11nl de numera que se demuestre que el proceso cmnplc con las 

especificaciones establecidas en la NOM-059. 

El nm\lisis relrospcctivo del n1ucstreo rutinario de ni menos 6 

meses. en el cuul se demuestre que el sistcmn de inyección lle uirc 

nmnlicnc tns condiciones nséplicns. 04• 
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Prepnrnr un prolocolo parn In calificación del sislcma de alta 

contención pura el ¡irca de pcnicilinicos el cual involucra Ja 

verificación de 1:1 instalación. construcción. limpieza., identificación y 

documcnlnción con la iníonnnción proporcionada por el proveedor. 

h. C11/ificnchi11 tlt• 01wrt1clti11 1/1.~ In ltln11rin1fnrn 1/e "aire COW 

Preparar un protocolo de cnlificnción del sistema de altn contención 

para el ñrcn de pcnicilfnicos el cual involucra la verificación ·de· los 

panimclros de funcionnfülad de la UMA. 

Conjunhtmcnte .. se incluyen las siguientes prucb:ls: _ 
\ .. ··.,'- .·,· .. : 

Ul Medición de la presión diferencial .c.Jc~.JciS~_·CsCJj~~ñS~'·y: puertas 

l.il 

hacia el exterior. Tomar ta presión · .. dif~~~~~·~i~i -~"~i,rj~~ld~ _ un~ 
·,_, .. ·c.-,_-. -- · ..... 

puerta (en el caso e.le esclusas) y.regi~t~~:ti1"1e~\-~m.!·i..~ prc~ión 
diferencial de tas puert~s co~·:~1 _e~;~~-~~¡i~~~1;~-~~;;~:~',~:~~:~_~C'.Ser-al 
111cnos de 0 .. 12 centf_tnelros-d~ ~'~j~-~~~\í~,,~~~,~-· ;:/~.· ~:." _( 

, . ;. ·.'.-::;- : - . ·. ..' 
Vcrificnr que no existnn ·fu~n~. ·~n-~:1~-~~~.01_1(C~1cd~~C:S.:dc._p~lvo~ 
recorriendo la periferia de lns.pÚcrtas q\~~-.dñ.n h_'_l_Cia'e1.interior 

de In UMA con velas de humo. 

f.LI Con la nyutla de velas de hume::-• vei-ific~r que el ~~.ntido del Oujo 

del ni re sea hncin las esclusas ~e extrncciól'.1 de nlla: contención y 

de éstas hncia las unidades de ex:t~cción ubicados en la nzoten. 

por ninglin motivo et flujo de aire debe ser hacia el exterior Lle la 

planta. 
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tU Tomur lns lecturas de vclocidml de aire en cmln extractor y 

calculnr el mimcro de cmnl~io~ _de aire por hora: confrontar los 

rcsultudos ohtCnid~s con'tr~'ius especificaciones de construcch."m 

y discílo. 

C11/i0~11c-ió11 1/r. ,,¡._..,!11~11;~~-~;·de In 111~11~j111!11l-11 1/1• á;,.,. 

Pura retar ni sisté1lln-'i1c- ;;lt~.··.;~nt~n~ión se fCulizu la.prueba siguiente: 
·· .. · .. _. .. . 

UI Rcalizur muestreos Cn-·difcrentcs puntos de la pl:mtn de ncuerdo 
." ·:" .· 

ul PNO-<:;c~.:.22-2 ~·octccci.ón de trnzns de penicilina en· equipo 

y superncicsº. La. presencia. de residuos de antibióticos .' dche 

realizarse. mm. vez por mes de ocucnlo ni Jlrogramn anual de 

dctcnninÜción de lrn7.ns de pcnicilinu. c•11J> 

TF.81S CO'l\,T 
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l. l~ESULTADOS DE LA CALIFICACIÓN DE LA 

INSTALACIÓN DE LA UMA 

JI 

TESIS C01'J 
FALl.,J-. Di LJ.túlTEN 



Protocolo de calificaci•)n • 

Titulo: 
SLvtcma de //VAC parn Área de Pcmicilinicos 

l. on.tt:TIVO 

Proveer la documentación concerniente a Ja ndccuada inslalación del Si.vtem<1 
1/c 111'~-tC /''""' el Área ele Pc11ici/i11iC"os. conforme n los rc<1ucrimientos~ 
cspccif1encioncs y planos de diseno. Verificar que se cumplió con las buenas 
pr¡icticas tle mnnu fnctura. 

2. DF.SCRI PCIÓN 1>•:1, SISTF.l\IA. 

El sislema de aire t.lchc realizar las operaciones necesarias para mantener Ja 
lempernturn y niveles de partículas en lns iireas de producción y úreas limpias 
dentro de cSJ">ecificaciones. 

La nmnejndorn de nire UMA. es una unidad multizona marca OLMOS modelo 4 -
IPO - S ubicada en In azoica de In planta de Pcnicilinicos y da servicio n las 
difCrcntcs ¡"1reas de esta plan1a. El caudal de aire en cada zoma mencionada 
an1crion11entc es controlmlo manualmente por nledio de dnmpers colocados en Ja 
cnlrmla de aire ¡1 Jos housing de los filtros l·IEPA y en los duetos. la tcmperntum 
del aire es controlndn llOr el paso de la mezcla de aire fresco y aire rcton10 por los 
serpcnti11cs de enfriamiento de agua helada. hasta alcan7 .. ar In lcmperatura 
selcccionad¡1. La humedad rclnliva de has áreas anlcrionncntc citnúas se mantendrá 
entre 40% como mínimo y 60'Yo como m!udmo. 

Los filtros 1 IEPA tienen rejilla protectora de ncero inoxidable .. el housing es de 
nccro inoxidnhle con puerto paro prueba de intcgridac.I y los duetos son de lámina 
gulvuni7.ndu. 

Los niveles de partículas son controlados por filtros, tcm1innlcs 1-IEPA 
adicionalmente en las árcns de llenado se encuentran bajo módulos e.le Oujo 
huuinar. 

La mnncjadorn de nirc es la rcsponSahJe de mnntcner las presiones diferenciales de 
los cuartos por medio de halancenr In entrada y salida de aire y presiones positivas 
has cm1Jes debenin ser mnntcnidas en fonna de cascada particnt.lo del cuarto de 
llenado. 

rrr :·;-;;:: r;o w 
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Prolocnlo de c:.llilicnción • 

'fitnlo: 
Si ... tcmu tic /IVAC ptll"ct Árect tic Pe11iri/i11ico.'i 

3. \!EIUFICACJ()N In: INSTAl~ACl(JN 

• l..a unidml rmrneojadnra de aire cuerna con la!i siguientes 
csl"Ccifieoaci1111cs. 
ltlcnlilieacicln: 
l\farcn: OLMOS 
l\1oddn: 4-IPO-S 
Flujo de aire: IJ,600 nllh (H,000 CFM) 
Cnpm:idml e.le u.•li"i¡:eraci1\n: 5 lnnelndas 
T""•mpcrntura: (l\tinimn llJ "C. Má'l.itnil 23 "Cl 

• La 1111i1fotl nu1nejnclnra de aire ha !ii1ln imipeccinnada en la 
ff1h1ica tlcl pru\"\.•cclor antes Je su e111bnrquc. 

• La 1111i1loul nu111C'.imlora tic nirc hn "uln i11-.1alnda 1lc acuerdo a 
1:1-. inslruccic•ncs clel fahricm11c. 

• l.ns 111alcrialcs cit.• cnn .. 1n1ccit'm de fo unidad rnnncjacJnrn de 
aire y la duclcria cumplen con las csrccilicaciones de 

• l.:i 1luclc.•ri:1 l1a sido corrC"cta111C'l1lc sellada y probada para 
prucha cfc ÍU!:ª" antes de colocarle el matcrinl de 
ai<olnn1it.•11111. 

• l .n .. 1n .. 1nnncnln'i han <>idu cnloi:ndos confnrn1e a los planos 

• Tndns lu-. i11slr11111C"nln4' ckl sistc-nta han sido calihrados y 
c11nc.•cln111cntC' ulent1ficaclu ... 

l'n1lo.. In-. se~uros tk en1harquc- del '"Cllliladur han sido 
rctitmlos par:t la (lnlt"ha opl•racinnal. 

• (":.:ula 111111 tic los filtro<> lll!l'A cuenta con el certilie:.do de la 
rnu.·h•• de iruc.·~riclacl renli.-:ada de fohrica 

• 1.a unidad 11uinc:.jadora ,fe.- aire y Jos duetmi han sido 
corrcctnnwnlC' lirnriadns antei; de eolocnl'" los filtros llHPA. 

• ,\ c.·:ula 11,1u'>ing para filtro llEPA se la ha d:uln cla,·e de 
1tlC"nriflcacic\n y hot sido rc¡:i.;1rmlo en un lis1a,ln deserihicndo 
la'> cnrack•dstica?"> dc.-1 filtn1 a utili7..nrse 

Cumple 
Si/No 

Vcrlficndn 
por: 

Fecha 

TFRT~ rn10,:r 
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Protocolo de calificacit:"1n • 

·ntulo: 
Sistcmu ~te lll'AC para Á1«•a de /'c11irilí11icos 

• m aio;larniC'nlo de la ll11c1erla y la n1anej11doru de aire ha sido 
Ct1lucadn ct1rrec1n111t:n1c. 

• Todo el ct1uipn hn sidn in<1.lalado de acuerdo ni tnmmal tic 
inslaladt"ln ,Id rrnvecdor, planos de inccnieria y 
cspccifkncinncs. 

• La unidad 11m11ejadurn tic aire C!'ihl cunstn1ida 
complclatncn1e a pn1eha de i111cn1~ric. 

• 1.ns 1,?ahinclcs tic la unidacl manejadora de aire son tic 
lamina i:,alvan1;-omla cal1tne IK mm y refuenos atlC'cuados 
pata lnµrar su cnmplcla rigider. 

• Todo" In!!> pandes y/o puertas de acceso se encuentran 
sdlacfo<o a rin tlC' lfUC no exi1>la11 rugas de aire". 

• l.a 'it.•cc11·1n tic liltrn1> cuenta con gulas que rcrn1ih: la 
i11 .. 1:1lacitln t.lc In., rihro<o ~º'"'ª·ya sea en pn1>iciti11 plana. y en 
iu1µ11lo de.• acuc.·ulo c.·nn el dio;c1lo dC' la 111i'i111a. 

• 1 º" lil1t11'i hnl'ia tk• la 11ni1lad rnancjoulnra de aire sun de 
<lllhfdlhJO!'i 111111 y una cric1c.•11c1a del 'J!'i ",;,. 

• l .11 .. -..._.q,cnllnc'i han sidn sometidos a una pnu:ba ncunioi1iea, 
Mllltt.'l!!Ídn'i cu oiµua. de.• acucnlu cnn la nntn\a 
/\NSl'ASI IR.l\E l!'i '"C,1,lign tle seguridoul para reftigeradilll 
t11cc:·1111c.·a. 

• 1 1 \c.•1111lador c<ot;1 in,.laladn de acucnlo con fa!I 
t."•l'c.·c1licm .. ·in11cs del foh1ic:1ntc. 

• l'I pto¡!t.:inlil tle 1nan1c.·nirnien10 rrcvenli,·u rar.i cslc e1.1uipo 
h01 sitio 1111plc-111c111adu. 

Cumple 
Si/No 

Vcrificm.lo 
por: 

Fecha: 



Profocolo de caliticachín • 

Titulo: 
Si.r;1c111t1 tic JJVAC 1mre1 Árct1 tic Pc11idlí11ico.<r 

4. UOCIJME.NTACIÚN DF.. IU:.1-·1-:.H.F.NC:IA. 

4.1. Plunos de constrncción: 

• ICN· PENOi 
l•tanla y cor1cs arqui1c:-c1t\nico!i. 

• ICN- Pt:N02 
Prci;ionc!!i dilCrcncialcs y nujns de 
aire 11hicuci1'111 de lillros lcrnlinules 
y rejillas. 

• IC"N- l"ENOJ 
1Ji-.tr1h11ci1·n1 de d11c1ería del siitlcmu 
de inycccit\11 y retorno de aire. 

• ICN- l'EN04 
Lucali;.acic'm y cuadros de dalos 
ICcnicos de 1011> Clltiiro-.. 

• tc·N - l•EN07 
Unidad 111.,neiaclora de aire Modelo 
.. - 11'0 - s ( ¿-mnhin SCU,UIU ). 

• Pla1111 de locali,aeiún de úreas. 
• Plano dt.~ lncali;,..acit'tn e.le filtros 

lerrninalcs y rejillas. 
• l'l;mn lle presiones Jifcrencinles y 

flujos de uuc. 
• Plano. rccnrridn de duc1erla en 

rl;_mla. -
• 1'1:11111 dt.• locnlizac i1\11 de cquipo!I en 

4.2. l\.1n11unlcs 

,,.,,.,,,,.,,,,, 

l lmd;.ul ~1anejadnrn de aire 

Vc111ilad1.rcs lipn ccnlriíugo. 

F1l1rns 1iro t IEPA 1)9.•)'J'}f. cficicncia. 

PrC" fillro. eficiencia del 9.5'~; •• 
/\SllltAE !'>2-7<1. 
Pre lillrn. eficiencia tlel 30-:l.5 '}'o. 
/\SllltAE !'2·7<•. 
1:¡11ros n1c1ál1cos. 

lkjillas 

H,•1•i.\iti11 p,•clu1 

Rt•1·i.,üi11 Ft•c/w 

R,•,•i.Hulo 
¡mr 

Fec/111 



Protocolo de calificación • 

Titulo: 
Sislcmll ,Je llVAC earll J"Írea ele Pc11icllínicos 

4.3. Espccificncioncs 

Filtro,.JIEPA 
Vcnlifa,h,rcs 
Scrpcnlincs 
f\.ftlUIJC'!i 
f\.1atcriaks tic cnnstrucciñn 

4.4. Listm.lo de instrumentos. 

C/a,·~ Fecha de 
'culihnación 

!<. RESUMEN DE CAl.ll'ICACIÓN 

Ubirncidn Re,•i: .. n1/o 
{Jnr 

R,.,.;.or,tf/u 
¡1r1r 

FN'lm 

C"UALQUIER DESVIACIÓN DE ESTE PROTOCOLO DEBERÁ SER 
JUSTIFICADA Y SER DOCUMENTADA. 

6. Pl~El'ARACIÓN V REVISIÓN DEI. DOCUMENTO 

Elahonío 

A1unhlÍI: 

\'n.Ho. 
Gerencia de Conlrnl dt-- CalidaJ. 

Direcdt'm de Planta. 

•·irma 
•·echa 



2. IU<:SULTADOS DE LA CALIFICACIÓN DE LA 

OPEl(AClé>N DE LA UMA 

J7 



Protocolo de c111ific:tcU)n • 

Ti lulo: 
.. \.ist1..•mt1 1/t...• 11 VA C p11r'1 _.f rea de Pcnicilíni<'o.o; 

J. OH.Jl<::l'IVO 

Proveer la documcntnción concerniente a la adecundu operación del Sistema 
r!t• lll'AC 1,11r11 la planta t/1..• Pr11icili11iros, conforme a los requerimientos. 
cspccificncioncs y planos de diseno. A.si mismo verincnr <1t1e lns bucnus 
pnicticns de manuínctura se cumpla. 

2. l>ESCIUPCIÓN 0•:1. SISTEMA. 

El sistcmn de aire elche rcali7 .. ar las operaciones necesarins para mantener la 
temperatura y niveles de partículas en las áreas de producción y áreas limpias 
dentro de cspccincacioncs. 

Ln mancjmloni de aire Ul\-1A. es una unidad multizona muren OLMOS modelo 4 -
IPO - S uhicmla en la azolea de la planta de Penicilinicos y da servicio a las 
dilCrcntcs úrcns de esta planta. El caud¡1I e.Je nire en catla zona es controlntlo 
111u1111almentc por medio de dumpcrs colocados en In cntrudu de aire a los housing 
de los filtros HEPA y en los duelos. la tempcmtura del aire es controlada por el 
puso de la mezcla de aire fresco y aire e.Je retomo por los serpentines de 
cnfrimnicnto de agua hclad¡1. hasta alcanzur la tcmpernlura seleccionada. Lu 
humedud rclnliva de las áreas anleriom1cnlc citmJas se mantiene entre 30% como 
minin10 y 60'X1 como 1111ixi1110. 

Los filtros 1 IEPA tienen puerto parJ prueba de intcgridade Jos duetos son de 
lúmina galv:mizada. 

Los niveles de partículas son controlados por filtros tem1inales HErA y 
adicionnlmentc en las :ircns de Uenndo. se encuentran bajo 111ódulos de Oujo 
luminar. 

Ln mnnejmlont de aire es Ja rcspnnsnhle de numtcner las presiones diferenciales de 
los cuartos por medio de balancear Ja cntrnda y snlidn de aire y presiones positivas 
lns cuales dcbcri111 ser nmntenidas en fonna de cascada partiendo del cuarto de 
llcnudo. 

-'" I TEST_ s Cüf1T l 
FALLA DE ORIGEN 



Protocolo de calificacU•n • 

Tiluht: 
Sistema de //VAC para ..tÍrca <le Pc11icilí11ico~'i 

.:1. ..ltUl'.:111\S OPf:RACIONAl.•:s 

• l\.101f1r de la Unidad manejadora de aire 
J\lí111cnlaci1in. _2i.ll__ Vnlls 
Velocitlad. ___ 2_!!}__2_ r.p.01. 

• La.; rrcsinnes thforcncialcs de los cuarlns han sido 
n1a111enidmi de ncncnln u su tfto;cílo 

• l.n!i ca1nhins de aüe por hora son loo; c<ipccilicmlns rara 
cada cuarin. 

• La inanc_jmlora dt.• aire da el caudal csrccilicadn y la 
temperatura tJllC 1narcn el nmnual del fahricanlc. 

• l.n caída de prcsitin de los filtros llEPA es no mnyor a 
~oo Pu. 

J.I. VEKIFICACION DE PARÁMETROS 

Tcmpt.•ratura 21±2 .. C 
l lurnc'lfatl rdalh:a 

J.2. ENERO(/\ ELñCTIUCA 

2.:?0 \'oles, J fa.;cs. <10 1 b: 

J.3. VHNTILADOR (Abanicos) 

Vclocitlad 
Flu.io 
1\l1mcnlaciti11 _;!_20 V J :\F I (101 lz 

Cmnrlc 
SI/No 

Verificado 
rnr: 

Fcclm: 

4.1. Prnlocnlo de calificnción de instnlnción del sistema de aire ncomlicionm.Jo 
pam úrc:1s de ncom.Jiciomunicnto PQ· 180-99 

TEST::i CON 
FALLA DE Uli.lGEN 



Protocolo de calilicació11 • 

5. 1u:sUl\IEN DE CAl.IFICACIÓN 

CUALQUIER DESVIACIÓN DE ESTE PROTOCOLO DEBERÁ SER 
JUSTIFICADA Y SER DOCUMENTADA. 

6. ..IU•:PAllACIÓN Y llEVISIÓN l>EL IHJCUl\t .. :NTO 

1•~chn 

Elahorl• 

Aprohó: 

''u.no. 
Gcrt'ncia de Cun1rul de C"uli<lad. 

llirecciim de Planta. 

411 
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3. IU<:SULTADOS DE LLENADO SIMULADO DE POLVOS 

·11 r TESIS CON 1 
FALLA DE uRIGEN 



Protocolo de calificación • 

Tilulo: 
L/e11ado Sim11/11tlo ele l'ol1'os 

l. 011.IETIVO 

Verificnr que el proceso de llenado de polvos en el ;:irca de producción e.le 
hetaluclñmicos e.le ICN FARMACÉUTICA SA de CV cumple con las 
cs¡.,ecifieacioncs microhiológicas para un proc.lucto estéril. 

2. CIUTEIUOS 1 .. ; AC~;rTACIÓN 

2.1. Desrmés de 14 días e.le incuhnción no debe presentarse contaminación 
mierohiológicn en miis del O. I '}ó del total de frascos llenados. 

2.2. En In prueba de crecimiento microbiológico en ta veslimentn del opcrnrio. 
no dehc existir crL'"CÍmicnto de microorganismos patógenos y hongos. 

2.3. En In pruch:1 de promoción de crecimiento. eumllfo menos In mitad de los 
tuhos inocul:1dos <lehen presenlnr crecimiento y In idcntilicación debe ser 
co111rmtible con los n1icroorganis1nos. 

3. l>ESCIUl'Cté>N l>E l.A l\IETOl>OLOGIA 

3.1. Se sigui'-1 la mclodologia descril.íl en el procedimiento PNO C 053 
••Vnlidacitln del Proceso de Llenado Asép1ico de Polvos en F'ra.o;co Vinr·. 

Se realizaron tres llcnndos sin1ul:1Jos en cada unn de las 01iiquinas 23nazi. 
uhicml:ts en las :"1reas de llenado 1 y 2 de hetaluctfünicos. los lotes 
crnJ'lleados se reportan en la ·rahla 1. 

En el :"1ren de llenado 1 se Jocnlizn l:t máquina modelo 40064 022 ANO. 
nümcro de serie 94002 y en el área de llenado 2 se Jocnli7.a la tnáquina 
modelo 2<•2212 M-012. mimcro de serie 93287-13. 

3.3. El su11crvisor del :irca de hctnlacloimicos asignó los ntimcros de lotes. n 
conlinuación se especifica 1;1 fecha de su rcnli7.neión y a In llcnaüorn que 
corresponde cada uno. 
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P1·otocolo de cnlificacicjn • 

Titulo: 
Lh•1tt1t!o .\.iluulat!o 1/e Puh•os 

99Al-2 l''''''·flf>-17 

~f-----:-:;~.";:;o-c:;0":~".:'é~7=-' ----1---------1 
~:; ~~:; :·":;"':;:é';:"-;;;=':-~~;-i-:----1 

3.4. La pn1cha de promoción de crecimiento :11 medio de cultivo se realizó el día 
1 !i de julio e.le 1999 .. en la <tUe se incluyc.l In penicilinasn dando cmno 
resultm.lo <¡uc no existe inlcrícrcncia de ésta en el crcciruicnlo 111icrohiano. 
El reporte del departamento se lc.1cnlhm en el APARTADO 1. 

3.5. Los llcnndos se rcaliznron el mismo dfa en que se prcparnron los rncc.li¡,s de 
cultivo. 

-'· ANÁLISIS Ut: Rt:SUl,TADOS Y CONCl.USIONt:S 

Antes y después de filtrar el medio de cultivo se realizó una ¡1n1chn de intcgriJ¡td 

de memhrnna ni cartucho de 0.22 micras pasánJola sutisfacloriamcntc .. con lo <rue 

se consiJcró que In filtntción se hizo uJccuaJmncnte. a purtir de esto se procedió n 

1·enliznr los llenados y a observarse el medio de cultivo. scpamc.lo durnnte la 

filtrnción. en los llenuJos este medio se observó duranle 7 días y no flrcscntó 

creeimicnlo microhiano. lo anterior indica que tanlo el fiflrado como la 

mnnipulación del medio de cultivo antes del llenado se rcali7--nron adccum.Jomcntc. 

En los rcsullaJos ohtenidos en el análisis microhiológico e.le la vestimenta de los 

o 1,crurios no se presentó crecimiento en los lotes 99 A 1-3 y 99 A2-3. en los dcmá..; 

lotes si se presentó crecimiento pero no se reflortan microorganismos patógenos ni 

hongos. lo cual indica que los opernrios pueden tener flOca innucncin en Ja 

conlami11;.1ción del proJucto en condiciones nom1alcs de flroJucción. 
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Profocolo de c:1lificacUtn • 

Tilulo: 
L/cuado Sit1111/t1do t!C" Po/l>os 

Lo nntcrior se puede corroborar dchido a que en el lote 99 A2-1 se prcscnló In 

mayor enntidnd de microorgunismos en In vestimenta del operario pero en In 

revisión de los frascos no se encontró ninguno con cont:.1minnción. 

En In revisión de los íruscos vinl de Jos llcnudos realizados se cncmuraron los 

rcsullados de Ju TnhlH 11. 

lj•)Al·I 318f1 
1)1J A 1-2 .'l45C1 () 

-¡¡¡;·Al·J J751 1 
IJl)A2-1 Jc .. i-i () 

0.027 

º·' "· O.OCKJ 
~2-2 J5.J-i () (l.IJOO 
2F'.A2-J .'\(125 () 

En los lotes 99 A 1- 1 y 99 A 1-3 se presentaron fn1scos con eonlmninación 

microhimm to:mto n Jos 7 con10 a los 14 días de incuhnción. pero se cncucntrnn 

hnjo cspeci licacioncs. 

Durnntc los llenm.los el 11roceso sufrió continuos paros debido a que la velocidad 

con c.1ue se IJcnun los frascos con el medio de cultivo. que se realiza de fonnn 

nwnual. es 111ucho nuis lento que la velocidad de dosi fieado del polvo. por esta 

mzón Jos f"mscos pemmncccn durante más tiempo abiertos y con mayor riesgo de 

l"Olltmninación. a pcs:.r de <.¡ue lo lmccn hajo nujo laminar. con lo que se considera 

que el llenado simulado se somete n condiciones de reto del proceso. que no 

suceden en conc.licioncs non11nles de operación. 

El proceso e.le llenado aséptico de polvos en frascos vinl en fas <.ircas 1 y 2 de 

llenado en la planta e.Je hctalnctfünicos. se realiz:t hajo condiciones asépticas y con 

un ;.1lto grado de seguridmt de c.¡uc el producto ten11inm.lo no presenta 

contmni11:1ción 111icrohianu. 
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Protocolo lle c.alificacit)n • 

Tilulo: 
l~leurulo Si11111/rulo de Pol••o.v 

· 5. IU:COl\IF.Nl>ACIONF.S 

5.1. Rc¡11izur lrcs llenados simuhtdos mtis en cada nni4uina dentro de un ui\o o 
untes si se detecta o produce un cambio significativo en lus condiciones de 
trnbajo actuales. 

6. PH.EPAH.ACIÚN V Rl<:VISIÓN DEI ... l>OCUl\IENTO 

l'"cchn 

Elnhoró 

Revisó: 

Aprobó: 

Vo. Ho. 
Gerencia de Control de 
Calidad. 

Dirccciói.t de Planta. 
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... IU~SULTADOS DE LA CALIFICACIÓN DEL SISTEMA 

DE All{E EN EL Ál{EA ASltP·ncA DE PENICILÍNICOS 
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Protocolo de calificación • 

Titulo: 
c,_,/i{lcadó11 del .'iistcmu <le <til"C Cll el <Írcu U.'iéptiC'<l de Pe11icili11iC'O.'i 

ANTEC•:DENTES 

Ln evahmción del sistema es debido al cambio de la unidad manejndom de aire 
(UMA-01). 

l. on.1•:TIVO 

Verificar que el ñren nsépticn de Penicilfnicos de ICN FARMACG:UTICA S. A .. de 
C:V. cumple con las especificaciones de conteo de pnrtfculas en fillros 1cm1inalcs 
1-fEJ>A y clasificación de úreas. velocidad de aire. presiones diferenciales y cambios 
de uire por hora. 

Conlador de partfc•1las marca MALVERN. número de serie 3068. (ver 
ANEXO 19) 
Anemómetro marca ALNOR. (ver ANEXO 23) 
F:.'ifos equipos <i<'bc11 1c11cr c<11ihrució11 \'ÍJ:ClllC. 
Velas e.Je humo marca MSA. lote 13. partida 458480 (contiene ctilcndiamina y 
{tcido acético) . 

.J. Cltn·•:R1os DE ACEPTACIÓN 

Los siguientes criterios se eslnblecen en la nonna mcxicann NOM-059-SSA 1-1993. 
Buenas prácticas de fabricación pnra cstahlecimicnlos de la ·industria qufmico 
fonnacéutica dedicados a la fabricación de medicumcntos • 

.J.1. Conteo de pnrticulas no viables. 

No mi1s de 100 partículas no viables de 0.5 micras y mayores por pie cúhico en 
úrcn critica aséptica hnjo Oujo unidircccionul. - · 
No m:"1s de JO 000 partfculas no viahlcs de O.S micras y mayores· por pie 
cl1hico en 1irca critica aséptica fuera de Oujo unidireccional.. ' 
No mú.s de 100 000 partfculas no viables de 0.5 micras y mayores por pie 
cl1hico en ¡Írea li1111.,ia fuera de flujo unidireccional. 

El número e.Je partículas n1áxi1110 en filtros t-IEPA debe ser menor al número e.le 
p¡1rticulas pcrmitit.l.as de acucrc.lo a la clase e.Je úrea en done.Je se localicen. 
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Protocolo de cnlificacii'•n • 

Titulo: 
Cttli{ice1ció11 tlrl .-.i,,·tc11u1 de ttirC!' ell el circa a.-.éptic-a tic Pcnic-i/í11ico.<; 

3.2. Presic.\n <lifcrcncinl. 

No menos <le 0.02 pulgmlas de ngua enlre úreas asépticas. 
Nn menos de o.os pulg:1das de agua entre tiren aséptica y no aséptica. 

Las presiones de las {1rcas dchen propicinr <}lle el nujo de nirc se 
desplace de las {1rcus clnse t 00 hncin las {1reas núyocentcs y de éstas 
hacia el exterior. 

3.3. Cnmhios e.le aire por hora. 

Ln velocidad e.le ílujo de nire en los fillros c.lehe pcnnitir ni menos 20 cambios 
<le aire por hom en et úrea en In c.rue eslén Jocalizndos. 

3.4. Velocidad de nujo e.le nir-e. 

Ln velocidnc.I prt."lmcr.Jio de flujo de uirc en los filtros e.Jebe ser mayor a OAS ± 
20. 

4. l>ESCIUl'CIÓN DE 1.A l\IE..-ODOl.OGIA 

4.1 Conteo de particulas en locaciones. Se coloca el sensor del contador e.le 
l'nrticulas n una altura aproxinmda de 50 cm del piso. en c.Jiferentes punlos 
del oirca a evnltmr. Ja medicic.\n se r-cali7.a por duplicado. El número de 
locuciones c.lcpcndc del volumen del área a verificar. (VER APARATO EN 
APARTADO 20) 

4.:?. Conlco de partículas en filtms tenninnlcs llEPA. Se coloca el sensor del 
contador e.le pnrtfculns en la salida del nirc del filtro Jmciendo un .. barridoº 
sobre su •irea y en su perímetro. cadu medición se renli7.a por duplicado. 
(ArARTADO 22) 

4.3. J\..ledición e.le presión diferencial. Tomar la presión diferencial de las iirens. 
en Jos nrnnómctros <le presión diferencial colocados en el panel de control. 

4.4. Cmnhios e.le aire por- horn. Se toman las lcclnrns de la velocidad de nujo del 
nirc c.¡uc sale del fillro con un anemómetro y se r-cali7.<:111 los cálculos e.le 
acuerdo al volumen del úrea evaJunda. (APARTADO 22) 

4.5. Senlido del Oujo de ¡1irc. Romper una vcl:i. acercur el humo :tfrcdcdor del 
marco de las pucrtus y esclusas~ observar hacia donde se dirige el humo. 

•• ~ TESIS f:()N I 
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Protocolo de calilicacU1n • 

Titulo: 
Cali/irr1ció11 tic/ sistC'ma de aire c-11 1.•/ circa a.'iéptica ele Pc11ici/inicos 

5.1. Conteo de partículas en filtros tenninules 1 IEPA. 

En el APARTADO 2 se cncuentrnn los resullados t.le los filtros evaluados. 
Estos se identifican de acuerdo ni diagrama t.lcl APARTADO 3. 

5.2. Locnliznción de filtros. 

En el APARTADO 3 se encuentrn un plnno de uhicación que n1ucstrn In 
Jocnliznción de filtros. 

5.3. Vclocidmlcs de nirc en fillros 1 IEJ>A de módulos de flujo laminar fijos y 
móviles. 

En el APARTADO 4 se encuentran. los resultados_ e.Je los, n1ótlulos 
evaluados. · 

5.4. Vclocidmles de aire en filtros 11 El~A. enmhi~s de nirc por horn y presiones 
di ícrcncinles 

En el APARTADO S se cncu.entrnn los rc.lliul1:u.los de los fillros y de l;ts 
:ircas cvalundns:-se identifican e.fe :1cucn.lo :ni dingnmm del APARTADQ 3. 

S.S. Acciones correctivas. 

En el /\ ~ARTADO 7 se encuentran lns Uccioncs correctivas de los fillros 
que se ci.~Ontrnron íucrn de cspecilicnciún y que se encuentran re11ortados 
en el APARTADO 2. 

5.6. Dirección de flujo de nirc. 

En el APARTADO 8 se encuentran los resultados 

5.7. 1--rcsit_\11 diferencial. En el APARTADO S se locnliznn las Presiones 
<li íercnciulcs. 

5.R. Los informes e.le culihmción de los instnuncntos u1ilizm.Jos pnrn csln 
culificuciún se cncuentnm en el Al 1/\RTADO CJ. 

5.CJ. En el APARTADO JO se encuentra el di:1gm111n de clasilicnción de las oirens 
scgün la NOM 059. 
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Protocolo de cs.llificacit';n • 

Tirulo: 
Ca/ificllCió11 del ... ·i.'>lrma clr aire en el tirct1 a .... é(1tiru de l'c11icili11icos 

· 6. ANAl.ISIS DI~ HESUl.TADOS 

6.1. Conteo de parlfculas en fillros lenninales 1 IEPA. 

Todos los íillros cumplen con el criterio de aeeplnción (no rn;is de 100 
partfculns e.le 0.5 micrns y mayores ror pie el1hico) cxecplo los íillros S. 6. 7. 
8 y 13. Se notifico a produccic.ln y se renlizaron las acciones eorrcclivas 
ncccsarins (se cnmhinron los íillros y se sellaron con siticón). 
Después de 24 horas e.le sec¡tdo se evnhrnron nuevnmcnle los filtros. los 
result¡u.los se mucstmn en el APARTADO 7 

6.2. Velocidmlcs de aire en filtros 1 IEPA y cnmhios de nire por hora. 

Todos los filtros cumplen con el criterio de aceptación en velocic.lmfcs de 
¡tire. 
En loe.las lus úreas se obtuvieron nms de 20 cambios e.le aire por hora. 
excepto en el ¡jrea de tmnsícrencia con 17 cnmhios de nirc por hora. Se 
recomienda aumentar la velocidad de los íiltros involucrados. se autoriza el 
uso e.le esta :ircn consic.lcmndo que no es un ürca critica. Ver APARTADO S. 

6.3. Vclocidmfcs de uirc en lihros 1-IEPA de módulos e.Je flujo lnmin:tr fijos y 
mc.lviles. 

Ln velocidad de uirc en el caso e.le toe.Jos los módulos de flujo lnminnr fijos y 
móviles cumple con el crilerio de aceptación. 

6.4. Clasificación e.Je {1rens y módulos de flujo laminar. 

La cl:1siíicución de :"1rct1s cumple con el criterio dc·ncephtción. 
La clasificación e.Je los tnllc.Julos e.Je flujo laminar móviles cumple con el 
criterio e.Je nccptucil"lll. 

Las cánmms e.Je llcnnc.Jo 1 y 2 estuvieron· dentro del crilcrio de aceptación 
(eh1se 100). 
La chtsiricnción obtenida se encuentra en el APARTADO 10. 

6.5. Dirección de flujo e.Je nirc. 

Es correcta la dirección e.Je flujo e.le aire- y va e.Je acuerdo u In cascada de 
presiones (l<1rticndo de ñrca critica clnsc 100 u· áreas clase 100 000. L, 
dirección del flujo se ilustro en el J_\PARTADO 8. 
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Titulo: 
C<1li/icaciá11 tic/ sistema de* aire en,.¡ tirell u.-.éptic"t1 tic Pc11icili11icos 

6.6. Prcsi6n e.Ji fcrcncial. 

Ln presión di ícrcncial cn1rc cuartos mJyaccnlcs es correcta y cumple con los 

criterios de nccptnción 

7. CONCl,VSIOl'U:s 

7.1. Las áreas evaluadas cumplen con lns cspccificncioncs para un úrea aséptica. 

H. 1u:col\IENDACIONES 

S. I. Rcaliznr la evaluación de las árcns en cuatro meses o antes si se presenta 

alguna cnmm que nsl lo justifique. 

9. PllEl'ARACIÓN Y REVISIÓN DEI, DOCUl\IENTO 

Fcclrn 

Eluhoró 

Revisó: 

Aprobó: 

V'o. Ho. 
Gerencia Je Control de 
CnliJmt. 

Dircccic.in de Pl;mw. 



5. H.ESULTAl>OS DE LA CALIF'ICACIÚN DEL SISTEMA 

DE ALTA CONTENCIÓN DE LA PLANTA DE 

PENICILÍNICOS 
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Reporte de cnliricacilln • 

Titulo: 
Sistc>mtt tlt: u/ta co111e11rid11 de /<1 p/ttnltt de pc11icili11icos 

1. 011.1~;..-1vo 

Reportar los resultados obtenidos. durante la enlificnción del Sistcn1a de Alta 
Contención de la Planta de Penicilfnicos. 

2. 1u;su1.TADOS 

2.1. CALIFICACIÓN DI! LA INSTALACIÓN 

2.1.1. CALIFICACIÓN DI! LAS l!SCLUSAS Y PUl!RTAS 

Se midieron las dimensiones de los difusores con un Ocxómctro. 

Se revisó visualmente los acnhmlos y estado lisico de las puertus y 
csclus;1s que comunicun lmcia el exterior de 1;:1 plantn. nscntmulo los 
resulh1dos en el infon11c de inspección (APARTADO 11 ). 

2.1.2. MEDIDORES DE PRESIÓN DIFl!Rl!NCIAL 

Se identificnron y c¡11ihrnron los medidores de rrcsión difcrcnciul. 

2.1.3. l'ANl!LDECONTROL 

Se verifico el hucn füncionmnicntos del rnncl de control. 

Manl1mctro de presión diferencial. 
Alannn visunl de presión. 
Alurmu auditiva de rrcsión. 
Interruptor de encendido. 

( Se calihró) 
( Se sinu11o una cni<ln de prcsilm } 
( Se simulo unn c••fdn de presión ) 
( Se prendió y ap•1gó ) 
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Titulo: 

Reporte de culificucilln • 

Sistema ele a/tu co,,1,:11cid11 ele la p/t111tu ,/i.• pc:nicilinico.\' 

2.1.4. IDENTIFICACIÓN DE LA MANEJADORA DE AIRE 

Unidad Manejadora de Aire (Ul\IA) _1_11_ 
Mnrcu: Dovcr 
No. de Serie: --:N':'/;:-E;.=--------
Uhicnciim: _.:.A;;z"'.º"'"'cn::__ ______ _ 
~-~~~~! --"~~;c"';~;;~c~n.s ______ _ 

Ali mcnlnción eléctrica: ....;2;;2"'0'---'2"'3"'1"-1 -'v==~~~-
Tipos de filtros: ltlcnl clic. 35 % EU-5 

Bolsn clic. 95 o/n EU-9 
J>nncl de control: 

Instrumentos de mcdicil'm: 2 Mnnl'unctros dC presión diferen­
cial de -0.05 n 3 inl l::!O. 

2.1.5. IDENTIFICACIÓN DE LA UNIDAD DE EXTRACCIÓN 

Unidad de •:x1racciitn (Ul+:X) --~º~'----
Marca: _ _.,D,.o!!vc.c,_r ______ _ 
No. de Serie: _..:,N::.:;1-"E'---------
Uhicachín: _.,:A_,,z,,,.o"'l"'c,,_n _______ _ 
Motor: Sicmcns 
R.p.m.: 3500 
Ali mcnlncilln eléctrica: ....;2;;2o:Oc..;-...:2:,3e,;U:....:.v==-~~-
Tipos de filtros: Plent ctic. 35 o/n EU-5 

Bolsa cfic. 95 o/n EU-9 
l IEPI\ clic. 99.99 o/n EU-1::? 

(>nncl de control: 
lnstmmentos de mcc.liciún: 3 Man6mctros de prcsilín c.lifcrcn­

ci:1I de -0.05 u 3 inl 1:-0. 
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Titulo: 

Reporte de cnli 11cacilin • 

Si.\·te111ct de alta c:1u1tt..,,c:i<in de la (1/t.mta ele p1..•nic:i/1111<:0.\· 

Unidad de •:xtrucciftn (UF:X) __ _,,o,,2'----
t....1nrcn: _ _,D~<,,_n,_,·c,,r _______ _ 

No. de Serie: -..;Ni'/'"'-1'-; ----~----
Ubicncilin: Frcnlc al comedor 
Motor: _ _,_S!!i"-c1,.,n.,,ce!Cn'-"s'-------
R.p.n1.: --''"'5~f~,5'----------
Ali1ncntnción eléctricn:-..;2;;2'-"0"-"'2"-3~0...:vc,...,,~-~~-
Tipos de liltros: Plent clic. 35 % EU-5 

Bolsa clic. 95 % EU-9 
1 ll~PA clic. 9 11.99 'Yo EU-12 

Panel de control: 
Instrumentos de medición: 3 Mnnt'lrnctros de presión diferen­

cial de -U.OS a 3 inl bO. 

Unidnd de F.:xtra1ccifü1 (llF..X) ---"º-"'"----
Marca: _ _,_D"'<'">V;.:co.!.r _______ _ 

~~ic~~~1~;:ic: --'~~~'"'1c"'"\->s-.t-.n-J-,,-J-c_v_c_s_li_J_o_r_c·s-
f\.1ntur: _ _,,s;.:,'i=,c•;.:,n::,c"'n"'s'-------
R.p.m.: _ _,l.;5c:-l'-"5'---------
Alirncntución clCctricn:--=2o:2!!0..:-~2"'3~('!.J ..:ve_ ____ _ 
Tipos de filtros: Plc:tt clic. 35 1Yn EU-5 

Bolsa clic. 95 n/., El 1-9 
1 IEPA clic. 99.99 o/t, ElJ-12 

Panel de control: 
ln:-;trumentus de medición: 3 rvtnnllmctros de rrcsiún difcren­

ci:1I de -u.ns a 3 inl l:!O. 

Unidad J\1unejndorn de Aire Ul\.IA-01 

2.1.6. IDENTIFICACIÓN DEL PANEi. DE CONTROL 

f\.fonc"1111ctro e.Je prcsi6n <lifcrcncinl 
Alarma visunl dc Jlrcsiún 1 :.V·· .. ! 11 N~. º· J -~-·~--· _º_n_s_'~'l-{V_A_C_~_~º_N'_ ... _:s_· __ ·_~--:: - ,. nnnmctms e prcsonn <o crcncrn . 

Alnrmn nuditivn de prcsilln 
Interruptor de encendido 

TF:~rn r.nH 
FALL.ü DB u.taGEN 



f(cportc úc cnlific.uch'm • 

Titulo: 
Sistc11u1 de u/ta co111c11ci611 dt-• la 11/anta dt-• pcnicilíniros 

2.1.7. CONFRONTAR LA INSTALACIÓN CON LOS PLANOS 

Pin no: 

'-----='"'""'c"'n-.1;:.;:r.;,;•c:.;:•;.;••:.;:i•;;.;"::.:-----''--;,;lt:.;:c'-'''.::is;:.:·i.:.:<•;,;"--'!I ,l! __ ..:•·..:·c~•.::h:.;:":.--...!U B l.ocali:.r:Ju:·ii•n 

• CJ-A 1 .. Pl:inta de con·unto•· 
• EC-A 1 .. Edilicio C "·h." 
• AA-01 ""Aire ncondiciomuh.l'" 

14isl:ufn de inslrun1cntos. 

lnstrunu:nto 

J\1anómclro de presión 
di fcrcnch1I 

l\1uni1111c1ro de presión 
di fcrcncial 

N/E 
N/E 

11112/97 

AP-PD-27 

Junio - 1997 
Junio - 1997 

11 - Die - 111•17 

f\..1mllcnimicnto 
J\1nntcnimicnto 
l\1nntcnimicnto 

Vigcncin 1 

2000-03-01 

2000-03-01 

Unidad de F..xlrncción UE.X-01 

2.1.8. IDENTIFICACIÓN DEI. PANEL DE CONTROL 

l\tumimctro de presión-diferencial 
Alannn visual de p~cSión 
Alnnna uuditiva de prcsióñ 
lntcm1ptor <le encendido 

OBSERVACIONES 
3 Manómetros e.le presión <lifcrcncial. 
Se encuentra u fuera <le esclusa t 
Se encuentra afuera e.Je csclusn 1 

TESIS Cot\T 
FA111:- DE ,_:,;:üGEN 



Rcpnrh: de cnliricacibn • 

Tilulo: 
S"istc>ma de alta co111c•urió1t tic- la plu111a de l'oo""""ir'-'i"/1'-"·11e.;i<'co'"'s'--------

2.1.9. CONFRONTAR LA INSTALACIÓN CON LOS PLANOS 

Plano: 

"----.:.•:::d"'c.:;n.:.•:..:ifi.:;••:..:·•:::•c:..:i.:;('.:;"----ll'-....:;lt~c.;:•..:.·is.;:·i:::(•:::n'-....10 .,i __ .-F-'c'-'c'"h'""'---'' ji l .. oc:111i1:acii)n 

• C.1-A 1 ""Phtnta e.le con·unto"' 
• EC-A 1 ""Ec.li licio C . h.'' 
• AA-01 "'Aire ucomlicionmlo'• 

Listmlo de i11strumc111os. 

lnslr11n1cnlu 

f\1:11uln1ctrn de presión 
c.li fcrcncial 

l\o1a11ú111ctrn de prcsi,ln 
Ji ICrcncial 

Muntl111ctro de presión 
difcrcnciul 

N/E 
N/E 

1 11121')1 

C"h1,·c 

AP-PD-29 

AP-PD-4CJ 

AP-PD-50 

Junio· 11J'J7 l\-1antcnin1icnto 
f\;1antcnimicnto 
tv1:mtcnimicnto 

Junio -- ltJ'J7 
1 l - Die - 1997 

.. ~t!'chu de 1 Vi~1..·nciu ~ calihraciftn 

l'J9CJ-IO-OI 2000-0J-OI 

ICJ9CJ-I0-02 2CJ00-0J-02 

1999-10-01 2000-0J-OI 

Unidad de Exlracci(m UF:X-02 

2.1.1 O. IDENTIFICACIÓN DEL PANEL DE CONTROL 

rvtan{unetro de presión diferencial 
Alamm visual &.le presión 
Alarma auditiva e.Je presión 
Jnlcm1ptor e.Je encendido 

SI NO OBSERVACIONES 

~ 
3 Manómetros de presión difcrcnciul. 
Se cncucnt.-a afuera de csclusoi 3 
Se cncucntru níucra de csclus:s 3 



Rcporlc de culi ficucitln • 

Tífulo: 
~\ºis1c11u1 de a/1a c-0111e11ció11 tic la planttt tic peuirilinico.v 

2.1.11. CONFRONTAR LA INSTALACIÓN CON LOS PLANOS 

Plnno: 

._ ___ .;.h;;;l.:.•"•";.;'i"'fi'-'c"'""'c"i4°;.;m;_ ___ .__1:.;~"'c.:.'":;;is;;;i•:.:.••:.:.•-_.I .H ___ •·-··-·•.h.11 __ _.l JI L.ocali;,ncifin 

• C.1-A 1 .. Plnnla de con·unlu .. 
• EC-A J ""Edilicio C . h."º 
• J\A-01 ""Aire acomlicinn:ulo .. 

Listmln tic instntmcntos. 

lns1ru111cnlu 

/\1mu.lrnctrn de p.-csilln 
difcrcncinl 

/\·fmu."t111ctrn de prcsilln 
di fo.-cncial 

t\'lunó111c1ro de presión 
Uifc.-cncial 

N/E 
N/E 

11112/1)7 

Cl:n·c 

AP-PD-41 

AJ>-PD-42 

AP-PD-43 

Junio- llJCJ7 
Junio - llJ97 

1 1 - Die - 1997 

f\1untcnimicnto 
Mnnlcnimicnto 
Mantcnimícnlo 

..-l·cha dt• Vi~cncia 

cnlihracMn 

JIJC)CJ-J{)-02 :woo-O.J-02 

tCJIJ<J-J0-02 20tJO-OJ-02 

JCJIJ'J-t0-02 2000-03-02 

Unidad de ¡.:x1racdim Uf<:X-03 

2.1.12. IDENTIFICACIÓN DEL PANEL DE CONTROL 

Mnnl.lmctro de presión diferencial 
Al.annu vis1ml de ("Jrcsi6n 
A lnrma nuditivn de presión 
lnlclTUJllor Je encendido 

SI NO OllSERVACIONES 

~ 
3 Mnnón1ctros Je presión t.lifc.-cnciul. 
Se cncucnlra uft1cra de csclus:1 5 
Se encuentra níuera de esclusa S 

'T'B~:2 f!n?\T 
FALL¡'. ui; lJHlGEN 



Rcrmrtc de cnli licacit"m • 

TU u lo: 
Sistema 1/e alta ro11tc11cir'm tic la p/a11111 de pe11icili11i<"o.<r 

2.1.13. CONl'RONTAR LA INSTALACIÓN CON LOS PLANOS 

Plano: 

ltl&.•ntificnci1in 

• C.J-A 1 ''Planta c.lc con·unto'' 
• EC-A 1 "Edificio C 1. h." 
• AA-O 1 .. Air-c ncondicionndo" 

Lislndo e.le instnuncntos. 

lnstru111cntn 

l\.1mul111ctro de pr-csi6n 
di fcrencinl 

J\..1am'llnclro de pr-csión 
diferencial 

l\t1anó1nclr-o de pr-esitln 
di fcrcnciotl 

ltc,•ishin 

NIE 
N/E 

11/12/97 

Chn·c 

AP-PD-37 

At•-Pr>-38 

AP-PD-40 

2.2. CALIFICACIÓN OPERACIONAL 

2.2.1. PRESIÓN DIFERENCIAL 

i ! f<~cclm il l ... ocalin1cic"•n 

Junio - 1997 Mnnlcnimicnlo 
Junio - 1997 l\tlantcnimicnto 

1 1 - Die - 1997 l\ttnntcnimicnto 

f<'ccha de Vig'-•ncia ] calihruchin 

11)99-10-04 :!f)(I0-03-04 

)999-10-04 :?000-03-04 

1999-10-04 2000-03-04 

Se midió In presión difcrcncinl de las esclusas y puertas hacia el 
exterior. durante 3 dfns. los rcsultudos se n1uestrnn en el 
APARTADO 12. 

2.2.2. SENTIDO DEL l'LUJO 

Con Ja ayuda de lns velas de humo se verifico et sentido del nujo 
de aire en las diferentes :\re:.ts. El sentido se im.licn C&.lll ílcclrns en el 
APAH.TADO 1:? y en el diagrnnm del APARTADO 14. 



Titulo: 

Rcpnrlc de cul i licución • 

Si.\·tc11u1 tic alta co11tc11rió11 <le Ju pla11t'1 tic /1(Wiei/í11iro.v 

2.2.3. VELOCIDAD DE AIRE 

Se lomaron lecturas de velocidad de nirc en cada extractor,. de 
acuerdo ni dingmma del APSRTSDO 15. Las lecturas promedio se 
muestran en el APARTADO 16. 

2.2.4. CAMBIOS DE AIRE roR l IORA 

Se calculó el numero de cambios de aire por hora y se coníronlaron 
los resultados de lo-s cambios de aire por hora obtenidos. contra las 
cspeci ficaci011cs de construcción y diseño. anotándose los 
resultados en el APARTADO 11. 

2.2.S. TRAZAS DE rENICILINAS 

De junio de 1997 n la fecha se han reali7.ado muestreos en 
diferentes puntos <lel exterior de la planta (APARTADO 17). según 
PNO-CCB-22-2. de acuerdo ni prognuna correspondiente,. en el 
APARTADO 19 sC presentan los resultmlos obtenidos. 

2.3. CALIFICACIÓN DE DESEMrEÑO 

2.3.1. PRUEBAS DE RETO 

Se realiznron tas siguientes pn1chas para retar ni sistema de alta 
contención. 

2.3. J .1. Lecturas de presión diferencial 

Se tomaron lecturas de presión diferencial abriendo una 
puerta (en et caso de csclusus. APARTADO 13). y se 
registro la lectura en el APARTADO 18. 

2.3.1.1. Velocidad de aire 

Se registró In velocidad de aire de Jos cxtrnclorcs durnnle 3 
d(ns consecutivos. Los resultados se cncucntr.:m en el 
ArARTADO 16. 

2.3.2. l'RUEBA DE llERMETICIDAD EN LAS UMAºS 

2.3.2.1. Con la ayutln de las vclns de humo se recorrió la peri feria 
<le las puertas tiuc dan h;1cia el interior de la Unidades 
?\.1nnejaüorns de Aire (UMA-01 ). · lihre de 
rugas. 

(1(1 

TESIS r:orv 
FALJ,i1 DE U.KlGEN 



Tflulo: 

Reporte de culi ficución • 

S"i.o;/Cllltl 1/C tl//<1 COlllC'llC'irÍll t/e /t1 p/t11l/tl 1/C pc11iei/í11irO.''I 

2.4. CRITERIOS DE ACEPTACION 

La presión diferencial de las puertas con el exterior <lel ulmncén 
debe ser ni menos de o.os pulgadas de ngua. 

2.4.2. No se dehc cncontrnr tra7.as de penicilina en el exterior <le 
la 11'1nnta Penicilinicos. 

2.4.3. El sentido del flujo de uire. debe ser hacin las esclusas de 
extrucción de ulta contención y de lus esclusns hucin las unh.Jm.Jes 
de extmeci6n uhicmJos en la azoten por ningún motivo el nujo de 
ni re seri1 hacia el exterior de la 11tantu. 

3. llEl.ACIÓN CON OTROS l'No·s 

3.1. PNO·CCB-22-1 Verificnción de Residuos Penicilínieos en el Exterior de In 
Planta Penicilinica. 

-l. CONCl.USIONES 

El sentido del flujo de nire es hacia las esclusas de alta contención y de lns 
esclusas. h::1cia l:ls unidmlcs de cxtniccitln. de tul fomu1 que no hay salida de nirc 
h:icia el exterior de In plmua. 
El monitorco que realizu Cotllrol 13ioh.lgico p01m dctcctnr residuos de Penicilina. 
nmeslm t)Uc si existe penicilina en esclusas y pasillos. lo cuut es uceptublc por el 
sentido del nujo de nire. Sin cmhnrgo. p:1ra determinar si cxisle o no penicilina 
nlrcdcdor de In pluntn de Pcnicilinicos. los puntos de muestreo dchcr:in incluir 
:irc;1s nfucra y ccrc;111as a Ja Plnnla. co1110 son el cstuciormmicnto. azoten. cte. 
Tnnmndn en cuenta los resultados obtenidos. se concluye que el Sistcnm de Alta 
C"ontcnch-~n tic la Plnnta de l>cnicilinicos cumple con su objetivo de 111ancr.1 cricaz .. 
rcprot.lucihlc y confi:1hle. 

S. APH.OllÓ 

QFB CARLOS SALZILLO 

OFB RICARDO l'EYRET 

Pl<U'i\f<O· 
QFB. VERJ\.NIA IUUTO. 

DIRECTOR DE PLANTA 

GERENTE DE CONTROL 
DE CALIDAD 

1u.:.v1so. 
QFll ~llGIJEl.SÁNC-llEZ 

,,, 

Al'fU>BO: 
QFB 1\1.FREDO GJ\ltZÓN 

'l'E318 CON 
rt~·'·'' A: ORIGEN 



6. APAH.TADOS 

TESIS r.O[\T 
FALLA DE; U.t\1GEN 



APAltTAllO No L IUO:l'OltTIO: l\llCROlllOl .. é>GICO DE 1...A l'RUIO:llA UF: 

Plt0i\10Cl(JNDIO: CREClt\ll•:NTO Al .. l\llUlU> DE CUl .. TIVO EN PRESIO:NCIA 

ll•: l .. ACTOSA '\" Pl•:NICINASA. 

TESIS r:nw 
FALLú D;~ ·,~-~.:i.UEN 



TIPO 1>•: ANAl-41SIS: 
PH.ODUCro: 
t.OT•:: 
CAl>UCIDAD: 
l'ECllA 1n: l'ltUEDA: 

IJATOS ca:NEltAl.ES: 

PROMOCION OE CREC/,.,IENTO 
CAl~DO OE so1:..1 ,. TRIPTICASEÍN¿<f 
//ll//191 
01 - FE/lR/i:RO - 200.J 
15-JU/.10-1999 

• Este produclo se utiliza para la renli7.ación de In prueha de Llenado Aséptico del 

(tren aséptica de pcnicilinicos en presencia de Laclosn DLC 1 1 lote 97-0459 

• Lactosa DLC t 1 lolc 97·0459 Prueba de Esterilidad Correcta 

• 11 • .on1htillis: A TCC 6633 

• C. a/hirumi; ATCC 10231 

• S. c11u·c11.v ATCC CíS38P 

OH.11-:Tl'-'O: 

Compruebe que la presencia de Lactosa en el n:icdio de cultivo Caldo de Soya y 

Triplicnscina ~on lote 1tB11 191 no inhibe el crecimiento microbiano. 

l\IETOl>Ot.OGÍA: 

1. Tonmr en un matraz estéril .. aprox. 500 mL del caldo de soyn y tripticascina 

utili?.:u..lo para la pmcha de Llenado Aséptico cstcrili7 .. ado por n1emhrnna . 

., Del caldo de soya y tripticascina anlcrior. coloque 20 mL en 30 tubos estériles. 

3. Adicione 1.0 g de Lactosa estéril en cada uno de estos tubos y agitar. 

4. Adicione los 1nicroorgnnismos de pn1eha con una población.de t 00 UFC: 

a) t O tubos con /l. s:ul1tillis ATCC 6633 

h) 10 tuhos con C. e1/hiC"t11u; ATCC 10231 

e) 10 tuhos con S.""'"'""·" ATCC 6538P 

S. lncuhc a temperatura ¡m1bicntc por 7 llius. 

.... 
TERif: 0n~.r 

FALLA .U.t: UfüiiEN 



l{ESllLTAl>OS: 

La pruclm se realizó por lriplicndo: 

l\llCl<OOl{GANISl\10 

,\·. 1111t«•11s ATCC 65.38J> 

e·. a/f,inm.\· l\TCC 10231 

/l. !mhtifli..,. ATCC 6h33 

CflNCI .tJSU"lN: 

PIUJ .. :IJA 1 

l>ositivo 

l>ositivo 

Positivo 

PltUl•:DA 2 PRUERA3 

Positivo Positivo 

Posilivn Positivo 

Positivo Positivo 

Ln pruchn cum¡llc Sntisfnctoria con la r.-ucba de Promoción de Crecimiento. 

l<El'El<ENCIA: 

REALIZÓ: 

JtEVISÓ: 

AUTORIZÓ: 

OC-28-1-99 pug. 004 

TESm 0.nl\T 
FALLA JJr~ v.tüG·EN 



Al'AH.TADO No. 2 

CONTl•:O DE PARTÍCUl.AS EN 1'11.TltOS ·1·~:ltl\llNAl.ES (DE INYECCIÓN) 



APART.AD02 

CONT•:o l>E l'AltTÍCUl.AS 1n: o.s J\llCRAS V l\IA ''01n:s I PIE CÚHICO 

No. DE 
FILTRO 

l'ERIMETRO OBSERVACIONES 

~-~!!--~-~·O O.O O.<~- --'"º"''("-J--l----------1 
~~ _1_.<_I_ -º1~ __i!2._ ~_(~--'~'·eº'-+------------< 
___±Q__ ~ -~~ 35.5 2~~ ~ __ ,lcc7_,_.0:-____f-----------j 

27 o.o o.o o.o _=b.2_ - Q.~~ -~!!__-1-----------1 
~~- ____LQ _ ______Q!-!!__ 3,5 o.o 12,0 6,0 

Scpl. 30 __ 29 __ ~~ -~ 5,5 o.o O.~~ -~º~·'~J _ 11 __________ , 

~-~~!!- -~!- -~L ~ ~ _<~-º- -----------4 
~!_- ~...!.!_ __ !!._~_ ._b!!._ ~ -~!__ ~--~ ---------------< 

32 (1,() ---~-.U!__~ _J__~_ -1=1~·-º-11----------
__2_-l ____ __!!~-- ~~Q ___ ___!!.!..!.__ ~Q__ 2.0 - -~3,.•~'-11-----------

~----34 o.o _{_!_.Q______ o.o 16.0 40,0 28,0 

h7 

TF.ST·:-: r~r'\1\T 

FALU~ LJL\ ~~·i'é.LUEN 



APAltTAOO No. 3 

l•l .. ANO D•: UHICACIÓN 

''" 

TESrn ~ffl\T 
FALL.B. Lll!; u.,üi..TEN 



/\PAH:T/\IJO 3 

~CE~CERLlRJS 

ARoAASÉPllCA- A.AM"A tE l'ENOUl'ICXlS 

Pl.MIOtE lDCACJá,j 

29 :JO 

G,. 
Q ... -32 

G 26 

Z1 

25 GJ 

_______ 2!__ G 
T..-

Q Q-... ~M>~ 1 GJ 

RL"TRJS 
1 • 3l c:::J RL"JRJS-.-.w.ES 

21 • 26 D AL 'TR:5 ENMXl.l.OS CE R..UJOLAMNAR A.JOS 

GJ ........... 

~l -
e-

34 ... 
33 

GJ 
0 
0 _ ... _ 

._._,.._ 

TE8I'.~ r.nf\T 
FAL.:cc _¡,i:; Ul\.lGEN 



Al'AH.TAl>O No. 4 

CONTl-:O 01;: PAltTÍCUl .. AS EN i\IÚDUl.OS ut-: l"LlJ.JO l.Al\11NAR i\tÓVll ... •:s 

CON'fl•:o n1-: PAltTÍCULAS 1;:N i\IÓIJUl.OS DE •. ~ ... u.10 l.A1'11NAR Fl.JOS 

711 

TESrn f:O'r\T 

_FA_L._L.~i 1, .U.8 \.JWGEN 



Al'AllTAD04 

CONTF:O DE PAH.TÍCUl4AS n•: 0.,5 l\UCR.AS y l\IAYORf:s I rlE CÚHICO 

EN FILTROS "llF.l'A ••EN l\IÓl>Ul.OS DE l'l.U.10 l.Al\llNAR l\l(JVILES 

FECHA No. DE PLENO PERI METRO OBSERVACIONES 
1999 FILTRO 

VAl.Ol<l'S f\1UllA VAi.OH ES MEDIA 
~---~-=--t~IN~_'2!.Y..!l>l1Al..:_ES ---- ~llllAl.E!L ____ I----------~ 

27 o.o o_.Q__ ~-º- -"2~·.;;º-r--:''='·~ºc--i--,',.,·.;;º-+-----------
28 7 ·º u.o 3.5 o.o t 2.0 6.0 
29 9.n 2.0 ~¿~ ~ o.o o.o 

~Q__ __Q!Q_ -2.:Q_ ~-~º~·'-'-1--º~·-º-11--º~·'-'-+----------1 
_;!._I _ ~ _Q~ ---o2~.<"°>_1 _s"."'O'-ll-cc~1;.c.o~-l--,4-é·~ºc--+-------------1 

32 o.o 4.0 2.0 8.0 14.0 t '~·º~-1------------l 
33 o.o o.o o.o 4.0 _bQ___~"'3'°':cco,>-;i------------1 
34 o.o o.o o.o 16.0 40.0 28.0 

CONTEO DE l'ARTICUl.AS l>E 0.5 l\llCRAS V l\IAVOnt:s /PIE CÚHICO 

EN l'ILTHOS ''llEPA .. EN l\IÓDULOS DE 1'1.U.10 l.Al\llNAR l'l.IOS 

,-iii'C:·11A No. DE PLENO PERIMETRO OBSERVACIONES 
_____ 1~_9~- FILTRO 

VAl.ORliS Mlil>IA 
INDIVIDUAl.r:.s 

21 1.0 o.o o.5 
22 o.o o.o o.o 

OCT. 23 o.o o.o n.o 
11 __ 24 1.0 s.o 4.5 

25 10.0 1 ~º 5.5 
26 1.0 n.o 0.5 

VAl.(lRES 
INlllVIDUAU!S 

o.o o.o 
o.o o.o 
2.0 o.o 

30.0 6.0 
4.0 o.o 
s.n o.o 

71 

MEl>IA 

o.o 
o.o 
1.0 
is.o 
2.0 
4.0 

TF.Srn r;m,r 
FALU-; :;~ uJüGEN 



Al'AltTAl>O No. 5 

VF:l.OCIDADES DE AIRE 

CAl\IRl<>S DE AIH.•: POH. llOH.A 

.. H ... :s10N•:s Dll••:H ... :NCIAl .. •:s 

't'ESrn rnr-J 
FAL.1.::·~ ., '-'.tilGEN 
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APAH.TADO No. 5 

ÁIUO:A ASl"i:l'TICA - PLANTA DE PENICll,ÍNICOS 

ltEl'OllTE DE VELOCIDAD DE AIRE EN m/s 

EN MÓDULOS DE FLU.10 LAMINAR l\IÓVll,ES 

Mrlm2 

tFLRO ! 
"-------· 

i\IFL l\IÓVll .. 1-:S 

VAl.ORt:S l>F. VELOCIDAD Dt: Fl.UJO PHOl\IEDIO 

Flltrn.'0 

""'"'"'"'" 11,:'1;;?;;? º·"º n.t.::7 O•XI 
O,ollK U,711 

11,'lfl 11,'HI 

º·'"' n.M:'I 0,KIJ 

O,M.\.\ _..!_¿!!!.__ º·''º l,llfl 

1.0011 n.K.'.'i O.M!\ 0,•1o11 
·ZO'";.- O.K!'I U.'l!'i o;>l1 

IJ,K:'I 

7J 

Fllt.-n.'Z 
Mcoh.:a .. 0,7~1 

n.•)(}(t 
0,fof)IJ 

.-Jltr ... 11 ,.. ......... - fl.K•J4 
.. :ir•· 1.117.1 

0,7111 



APARTADO No. 6 

ÁREA ASÉPTICA - PLANTA DE l'ENICll,ÍNICOS 

REPORTE DE VELOCIDAD DE All'fE EN mis 

EN J\IÓDULOS DE n,u.10 l,AJ\llNAR l'l.IOS 

MODULO De FLU.JO LAMINAR 
FUO. UBICADO SOBRE EL 
l;OUIPO DE LLENADO ZANASI 

l\11'1.fl 

º·'•::?.!> ,.,,.=-~=-....,=~=~-,--,~~~ ··11~,:;::M º'º"' 
•,!O".,~ 1.1111 

11,7-111 

0,"1!\-1 
11,'>fl .. 

11,hll-l 

74 

fl!Jf•7 
-;!0'° .. P fl,f..1-1 

1:110 .. 2~ 

!\.k•h:a~ º·""" 
u.onn 
u.r..t7 

TESJ~ rrw 
FAL:.,.::, .U;;~ :.....üiGEN 



APAltTAl>O No. 6 

ÁIU<:A ASÍ<:l'TICA - PLANTA DE PENICILÍNICOS 

ltEPOltTE DE VEl,OCllJAD DE AllU: EN m/s 

EN Fii.Titos ··llEPA .. DE INYECCIÓN 

ri:in_!_;'~------ -~-l·--c-+-~-1--~-+-~-+-- ---~------1 
,.\11tccm1r10 materias 12 CJ,40 0.65 0,70 0,65 0,6 

n:¡;¡~:~:-,,-<1-c_n_i:_11_c_ri-.a1- -,-3- -,-,.-75- '-~o~.7~sc-+~.r.,-1.=70~ __!!!Z!!__, ____ ---~~-L-
i'aSi1i~..;-.ts~pt¡C~---~-24 -J.O() -¡-:¡-¡.¡- 1.02 __!~_!!_;L. 1--- t.n 
--------·-~' ~5- 1 .. 04 1.02 J .04 1.08 1.0 

-A-rCa de llcnmlo 2 JO 0.60 0.60 0,65 0,60 0,70 0,50 0,6 

---,---,.,---,---c,---f-~1°'7~ o.so o.•Jo o.so l!!Q_ o.75 o.so o.s 
-A,·ca de llcnmfo 1 _1_8_~ O.!~ 0,45 0,40 0.40 0,40 0.4 
-=7--,....,-...,.,-----1-"''"'9 0,80 0,95 0.90 o.so 0,70 0,40 0,8 
---ºl.:~cointclig~c~n~lc~-~-~2~0"-..L.:'~'·~6~5'-'-~'~'·~6~0_,_~o~.<~•l~J__.__~0~.7~1~1_._~o~.7~<~JJ.-~ll.~5~0'-'---~º~·6'---~ 

TE~:;~·: 0!.r:~J 

FAL.t.,,~ .u.e \_úüuEN 



Al'AltTADO No. 6 

ÁltEA ASt:PTICA - Pl,ANTA DE l'ENICll.ÍNICOS 

ltEl'OltTE DE VEl.OCll>AD DE AlltE EN mis 

EN 1'11.TROS ••11EPA .. DE INYECCIÓN 

l\1ucstrco de materia 
prima 

~Arca de pesado 

Árcol de 111C7.clmlo 

Esclusa de 111ntcrias 
primas 

/\ ntccuarto de rnatcrins 
p.-imas 

7 24 X 24 
0.289 

8 12 X 12 ., 12 X 12 
1-~-i--~~~~-•--'-'·~3~5_,__r~l-~4_0 _ _,_~'~'·~4c~ _ __.!.!.~ __ <>!__~~ 

o.<>O o.65 O.RO º· 75 º· 700 

'º 24 X 24 
. º~~:TIAº.~ ~~.Q__ 

o.4o o.4o o.4o o..io 0.400 0.40--- --- ---~ 

JI ------w-2~ 0.40 o.so º· 70 o.so º·"ºº 
12 12 X 12 0,600 

•cc!oesc,_,1-"u."s"°n~d~c~•o-n~ncotc"'r~h~•'~-i--o'.o,~- ______!2_~ 12 _ _2.~ 75 O. 75 O. 70 -~º~·, 7'°''=-'-i--'=-'·'=7'=2~5--l 
1--- Pasillonséptico J4 12x 12 l!QQ_J~--~~_!!~ ~2_Q__ 

Área de llcnm.lo 2 

J 5 12 X 12 1.04 J.~ -'el "''()'-ó4'--J--3CJ.~0"'8'-+--óJ~,l0,J4ó'5Ó---J 
J 6 24 X 24 CJ,60 0.60 0,65 0.60 0,5 75 

0.70 o.so 0.40 0.55 
O.SO IJ,90 O.RO 1. t O 

17 24x24 o.75 o.so _ _!~~ o.son 
1----------;---¡-------;-~º·75 

0.40 _ OAS o.~L ~ 

Árci• de llcnmlo 1 

Disco inteligente 

J 8 24 x 24 0.40 0.40 0,40 0.40 
0.40 

0,411 

19 24 X 24 

20 24 X 24 

76 

o.65 0.60 º~~.!..!!.__ ~.7...!!__ 
º· 70 o.so 0.65 0.40 
0,50 

0.772 

0.589 

TEST~ CON 
FALL/, DB U.RIGEN L 



Al'AH.TAIJO No. 6 

Ál(EA ASÍO:PTICA - PLANTA 1n: PENICll,ÍNICOS 

H.EPOl(TE DE VELOCIDAD DE All(E EN mis 

EN Fll.TIU>S .. llEPAº' DE INYECCIÓN 

.-----~~~~~~;~_-_-_-;_,F-.il-1rO--------r------r~F~·l-t97'o--;d-cl;-,--~Fºlu~~-o-.,.-----.------. --iI Velocidad aire tolUI en el Volumen Cnmhios 
A.cho Lnrgo Área de nirc (m3/h) llrcn del ¡\rea de 

~----~--~-(_!_!!) !!.!_) _!.~~2,_)_, __ ('-'11"-1~3/-'-h"'l _ _,_ ___ _,__,,("-m'-'3"-/"-h,_)~ _ _,("-11'°13")'-_,_-"a"'ir:.=c::.;11"'10"'r"'a'-' 
Uhicncitln No. 

llH.·/clado 
1:sl.·lusa-
11w1c1·ias 11 0.2fJ7 0.267 0.071 n.600 153.984 153.984 J.040 50.653 
p1in_1_•!s _____________ ----1------1-----1------+----------
Anlcc11c1·1n 

12 0.267 n.267 0.071 0,600 153.984 153.984 2.330 flfi.088 111alcrias 
pri111as __ 
l:sclusa de 

---~ ----------1------1-----1-----1-----<-----

mal! .. ·dal __ IL ~Y.!~67. _!!.267 _ _Q_.071_ o.725 IRf1.064 1_86_~.<_><_•4_,_~3·~·~1_0_0 _ _,_ (10.021 
Pasillo ---~-!__ _!!!~ 0,262.__ 0.071 1:020-U,J;77Jr----
_:~sl.'.·pli_1..·o _____ 12_ __ !~.261__ _ _!_>~~~~ ~~~·=''=8~. l~S~'>_,_5_2_'J~.'>_fi_•2_1 __ '>_.~3_5_o __ 1 __ 5_fi~•.<_,s_o--l 
l\n.:;i de 1 (1 0572 0572 0.327 0,575 <•77 ,271 
llenado 2 -· ·1·7 0.572 (t.572 Ü..'.\27 0,800 ~J42,=2~•J~0_1 __ 1_<•_l_'J~.5_<_•_1 __, __ 5_3~·º_3_o_.t-_3_0~.5_-'_<_J--< 
Are;• -- ·-;¡e- -~[F-= Ji~~72 ]}~572 o.327 _ 0.4!J_ 4B~I~ 
l!'-'•~•.ul~ 1 _____ _I ~ ~~72 _!>.57_~ 0 • .'.\27 __ 0,77~ 909,572 1393,804 -!~~~2-5-
l>isco 20 o.572 o.572 o • .'.\27 o.589 6'J3,<130 6tJ3.ftJO 11.810 58.732 

_i_l~l!-:1!!.!~!~~t; __ ----'------'----~----'-------'-----'----~'------'------' 

77 



APAltTAl>O No. 6 

DIAGltAl'\IA DE PltESIONES DIFERENCIALES 

(PULGADAS DE AGUA) 

ÁltEA AS¡.°:PTICA Pl,ANTA DE PENICll.ÍNICOS 

TUNEI. ENCENDIDO 

D 13 ! 
·---º 

(0.0">J 

:=:..::m 

........... "....,_º 
1~-~~.' ¡----....L--.:.:'°'-''"'º'-'' º'-T'"º----L-"--..&..-..:.::='-....L--¡ ~o:, 

FILTROS 
C=:J FILTROS TERMINALES 

[::.J FOL 1ROS EN MOOULOS DE FLU'O LAM>NAR '°'05 

FILTROS EN MODULOS DE FLU.JO LAMINAR MOVILES 

VALORES MINIMOS ESPECIFICADOS 

TEST~ r,nr-,r 
FALLA D.2 ,_,i:üuEN 



APARTADO No. 7 

ACCION•:s COH.H ... :CTIVAS 

7•> 

TF.<:;TS ("(YH 

FALLA L6 ·~n;üuEN 



Al'Al{TADO 7 

CONTEO Dt: PAltTiCUl.AS IJt: 0,5 l\llCllAS Y l\IAYOHES I PIE CÚlllCO 

•:N 1"11 .. TH.OS "'111-:PA'". fll•:spui'::s ut: ACCIONt:s COH.Rt:CTIVAS 

PLENO PERIMETRO OBSERVACIONES r FECI IA No. DE 

~~1~9~·1~9-~~F~11~·1~·~R~º~·--,-,,.-,-.• -,.-u-~s-· -- l\U:lliA VAl.l>Hl:S ME"7U'°IA.-I-----------' 

---,--~--l-~IN~l~>l~VllllJAU:s INl>l\.'llJllAT.ES 

[ 

5 o.o ---2.,,-. 1 ~J__ _:!~;:<J ~·º -~~.!!.____, ___________ , 
OCT. (, ~~i---'!~Q___l2.<.!_ 84,n _.JS.f..!.__<_>1_~·~º-t----------I 

18 __ 7 __ ~ -~!~~!_ _ _?_~5 __ ___l_R_¿!._ __!B_.!.!__ -~-"8".'~' -\·----------; 
__ s__ o.o 8.n ..a.o 76,o ___ -!.!?_~·'-' -•--·=-''-'·~º-•-----------• 

) .J (),(} (),() (),(} CJ(,,() 50,{) 7.J,()~--'~----------' 

TESrs f;()},T 

FALLl'~ .U~~ vLu.iJEN 



APAl{TADO No. 8 

Fl.U.10 DE AllU: 

., 
'T'~C:';~ f"'l()]\T 

_F.l-iL~:.'. __ ·.:2 ,_,fHGEN 



Al'AltTAl>O No. H 

DIAGltAJ'\IA l>E Fl.lJ.10 l>E AlltE 

ÁREA ASÍcl'TICA - PI.ANTA DE l'ENICll.ÍNICOS 

FILTROS 
(=1 FIL'IROSTERMINALES 

(=1 FIL TAOS EN MOOUlOS DE FLU.JO L.AMl..,AR FIJOS 

FIL TAOS EN MOOOl..OS OE FLU.JO LAMINAR MOVILES 

VALORES MINIMOS ESPECIFICADOS 

10 

! --.-o;:=,=, "'-! 

==-

TESI~ ~OT\T 

FALLl\ i1.:: U.H.lGEN 



APAltTADO No. 9 

INl:OH.l\IES DI;: CAl .. IHltACIÓN D .. :1 .. •:QUll"O UTll...IZADO 

TESrn cnw 
t;IA r1r· . . ·'"EN C'.tiJ..J n J~'"" VlUl.I 

.S.1 



•

-- UVSTRVMENTACION AVANZADA JR S.A. DE .C.V. --

~ ~~·~~~~~~~~~-

Clif'nU~. 

INFORM•: UF. CALIDH.ACION 

Niscu de M61:ico S.A de C.V. 
C..Lzada Ermil• lztapnlapa 436-B 
Col. f\.1eiUcallz.ingo 
09080. México D.F. 

Folio: 25612911 

F.qulpa: Contador de partlcul•s Modt-lo: l\PC JOOA mea. Malvcm No. de •rrlr: J06R 

ºFecha df' Calibración: 11 de IHciirmhtT dr 1998 
Esle '"<luipo (ué calibrado utiliundo los siguientes cst4ndarcs de tamano de panlculu con tnLZ11bilidad 
NIST. 

Fabricante T•malloum Dcsv. est. l\falnial 1..ofc 
DukcSd. 0.102 ~3nm Late:ic 19078 
DukeSci. 0.304 "'6nm La• .. 16939 
DukcSci. 0.519 *'"'" La• .. 18249 
DukcSci. 2.S %0.Sum Cristal 188'45 
DukcSci. 5.10 :l.OSum Cristal 18821 

Los métodos de calibnici6n seguidos. cumplen a>n lo establecidD en Jos procedimientos de la norma 
ASTM F649-80. 

Pró•im• calihntC"lóa .-.c:-omeadad•: 8 de Dldesnbn- de 1999 
Por c~tc medio hacernos constar que el inS'lrumcnio cumple con los siguientes rrocedimicnlos. 
• lnsrccción visual de todnS a1s componcnles. 
• rn.ieba de operación a la tcmpcratuni e5pccificnda para cada instnuneruo 
Rcporle de c•lih.-.dón: El instrumento cumple con l.u especificaciones indicadas por el fabricante. 
encontrandose bajo funcionamiento óptimo 

Firtn31 del rc:tponsnble de l.:1 cnlibración. 

Nn1:.: (.os re'liuh:u.Jos c-..;prcsadm1 en este infonnc de cal1braci6n son válid~111 en l.u: condiciones bnjo los 
cuales 5C cícc1u.11on la!ll. 1ncdicionr5 Se prohibe la reproducción de cs1e infnnne sin el pennig,o cxprC50 
c.lel laboratC"tOI io. 

llnja: 1 de :1 

Mlllllll ... 111 01 .. 1• 10, Cfll.IKJM4"iUJI. Otl("f""oAOO .... CU•UlflrMOC: 11.1111.1co.111 

R4 

111· :?'"' :}' .... 07 lllllA' .Uo'I 71 

'fE~;¡f. rnw 
li'ALLi'l. i.JJ!: v.rllGEN 



-- DVSTRUMENTACTON AVANZADA JR S.A. DE .C. V. -• ~ ___ . ____________ _ 

--

\ 
·-~ -· 

--- ---
- --' -- ~.:- --

\ 
\ 

-- llT 
--
1 

!I --,_ l 1 l ~ w _t t :-r- ,- i ---- - ¡- --
-- ___J__ _ _ l ... L _J_ 

±J -=--:~ :ü Htl.:--:: t-::Ttj _ tfr __ ~-~ :I 

'Ulttl11Nl'4f 01!>1• 101 COLU'Ol\.4"'SUD. t>ll(G<l.CIONCU4Ull11MOC ... tC'OCo.01. ct•Oldll() 
1tl 7lt'l·4''- º' 11111<\."I .,,,., ...... ., 

'j"~('T~ 1""()1\T 

FAL1:i1. u~~, -,_,,;,lJEN 



•

-- INSTRVMENTAC30N AVANZADA JR S.A. DE .• C.V. --

lilli 
Rf'sulc•dos 

Re1p11t!.Sla drl ln1trum•nto 
t;Handar Tamafto Volr..je 
l\tc:a. um mV 

Oukc Sci. 0.)04 29 
DuL:cSci. 0.519 SO 
Duke Sci. 2.S 550 
Dukc:Sci. S.1 2500 

Reporte de par•meCrot1 de ref'e-nda: 

Canal 
No. 
1 
2 
3 

• s 
6 
7 

• 

Valora: ajuslado11 pan. C'•d• e-anal 
Tamalio Voltaje actual Voltaje ajustado 

um mV n1V 
O.l 2J 29 
0.4 24 3S 
os 31 47 
0.7 84 101 
1.0 244 246 
2.0 SSO S50 
3.0 947 968 
S.0 2,SOO 2,500 

Nivel do ruOdo: R mV Coniente de la 16.mpara: 101 m A 
Vol111je de Ja !Ampara: 4.487 V Vol~ de referencia para la calibración: n/a mV 
Prueba de cero conlcos con filtro de 0.2 um; Cumple 
F'Uncionarnien10 del cronómetro: Cumple 
F1ujo: J.O fm Flujo medido: 0.76 +/- 0.01 scfin. lnccnidumbrc: 1.3 % 

Flujo ajustado: 0.92 +/-O.DI scfm lncenidumbrc· I, J % 
Observaciones: El instrumento se ajuS1ó drntm de las especificaciones con respecto a su exac:tirud. 
lnHrume-nto1 ucil&..dos 
lnfn1me-nco M•n:• 
J\tu1llmc1ro l lcwlcu P: 
Aujóntctro Siftt:l Jnst. 
osciloscopio lfitachi 
Tr•~billd•d 

No.dr••rie­
Jr35001238 
25895 
SI JJ5SO 

E:nñndnrcs de micrnc!llfCrns NIST 
Flujómcuo· NlST 
J\tuhimc-lro 1.M.P. 
Qi;ciloscopio: INyJ\1ET :> 

~-
Rcsponuhle Tiiol. AIC"jnndrn Tones ~-'llrin 

Pl"ft:lsl6n 
±0.2% 
±2% 
::t:S% 

FK••d•c•I. 
2H..CJ4-98 
IR-09-98 
14..o9-98 

V•nc-balrnlo 
28-04-99 
18-09-99 
14--09-99 

Mlllllll.._ l~I IJl'°I' lfl.1 t..:OLUOM4SlJR. Ot:UC400NCUA.UllUMIX:: Mll(ICO.f>.f, 

lo\IY/O"/t 1.0'11 

"'' 

111,7to4·7S..tl? Htn·4-w;. :110'1.?l-l.I 

TESJR Cíl°f'IT 
FALLü JJ.ó UlllGEN 



CF.RTIFICl\TI-: Of' CAL1RRAT:ION #: 011899-01 ·A C'OMRI"tJF.D DATA RBPORT 

Comp1tny NftmC; J:NS"l'R. AVANZADA CUST :ID NO. 
MEOF.LLlN 1.43•10;? COL. ROMJ\ SUR 
CP 06"100 MEX:ICO 

C'ustomP.r roff: ModPlff :ALNOR 6000AP 
CUntomer wou 1 Serialff: 607701\. 

A.irflow Technical rroduct•o J:nc. cert.i.fico thnt tho a.bove liot:.ed 
inot.rumentation hnn been cal.ibr.atcd to mect or exceed tho 
unit's publ.isho.:~<l specificationo. Thie cnlibration wan performed 
uaing inatrumcnat.ion Artd at11ndardR that are di rcct.1Y traceabl.e to 
the National. :i:notitute of standards and Technology ond conforme to 
MJ:L-S"1'U-4S6621\ ouparccded 2/27/95 by ANS:I/NCSL ZS40-1. 

Readings ObnervP.d in:m/o '" M/S TRST PROCRDltRE: 
Manufftct.urer'f'I stntement of Accuracy:+/-.2'11PSD SCl\.LE 

RJUllGH 
0-2.S 

TRUE/N:IST 
o.so 
1. ºº 
1..50 

AS FOUND 
0.55 
1.07 
1. .53 

Fl:NAL RUN 
o.oo 
o.oo 
º· 00 

C'OMMErn"S: Denoten Out of To1era.nce 
AS POUND DATA ON'LY • POR TlfB 6050 LOW PLOW PROBK ONL'Y 

"I"SST F.:QU:IPMENT: 

Open .:J'et:. Wi.nd -runncl.: 
Trnnnfer othn~mrd from 

MF:UMSOO Snff: 084263 

AV2 Snl:i:12379 

TRGT corrotTlOtJS: 

Ln.Bt. Cal. Date Next. Due Dato N:ISTH 

12/18/97 

10/01/97 

10/01/97 

05/01/99 

4/01/99 TN258849·97 

4/01/99 TN25A649-97 

TEMP"'RATURli 60.7 d@g.F Rh: 44' rreeour<?:_-2-B..-.!!,.4.-ino.Hg. 

Aut..horizcd Signntory F'or certiri.cation /~ --· .. v.;;_:.~-,--
On J\chal f Oí Air!low Technical Producto Q_k::.=;:;-.""7--~ / ..... J 11 

· ·- Ül!U l. MCCAll\TY . _ 11 
- ..•... .:.. ··----·O<:" MGP. l/.l.fl/q9 Sf;RVICR MG~ 

~--:-- ··- -- -- -- -- ..... "' -

TES1~ rni\T 
FALLl-:.. J).:1

: urtiGEN 



Al'AltTADO No. 10 

SS 



APARTADO No. 10 

DIAGH.Al\IA DE CLASIFICACIÓN DE -'.1u:AS 

Aitl~A ASltPTICA - PI.ANTA DE PENICILÍNICOS 

Am:,..CLASE ~AIUAl.lASE 

[; ... ·· __ -~- --·~j 100 ono 



t:'\: 1 H."-ICJll llHlf',\C"U'1-.,; 

<Ell Esclusa 
1 

(E2l Esclusa 
2 

(EJ> Esclusa 
J 

(E4l Esclusa 
4 

(ES) 
Vestidor 

(E<•) hnn1hrcs 

(E7) 
Vcslidor 

(EX) 11111jcrcs 

(!:')) Esclusa 
s 

1-: 1 Esch1s¡1 t 
I·: :?. Esclusa 2 
I•: .l Esclusa .J 
I•: ..a Esclusa 4 

APAHTADO 11 

INl'OIU\IE DE INSPECCIÓN 

f.110.I !'>1(0 
l"l'Htl.\!<. \lo 

l '.'of l l'S\:to. 

U11cn:1" 
( ·u11d1c1nnc"' 

J\m.·1m'> 
("01\dlCIOllCS 

lhu:n:as 
( "ond1c1nra.·~ 

lhu .. ·nao;; 
("011d1c111111..·..; 

Bm:m1 .. 

< 0 ttnd1c1ur11.:-.. 

lh11..·n~1-. 

C"ond1c1n111: ... 

U111.·11;1" 

( ·on<l11 .. ·1oncs 

º'"'·''"''•-' lll\ll.:"o,l(),f·.S C".\\UUtl ... 
.\UI".\ , ..... 

18 

15 

11.22 

8...JCJ 

<•4.74 

1)7,11 

X.JO 

l.:\. 1 H .. U -1 OH 111:.\UU. 
1111'1 l'OlllUIH\ 

0.121 lJ 

0.1.J.J -'"' 
0,0'J4 fo~ 

0,131 411 

O,O'J:? 

0.01J2 

11,147 

0,147 

0.092 ., 

I•: 6 Vcslitlor de homhrcs 
•: 7 Vcslidor de muj1..•rcs 
•: H Vcslidor de mujeres 
•: 9 Esclus:i 5 

flllSl".H".\f'lfl"I: ... 

flP - fl,07 m: 

JIP .. H.1Mm2 

RP • U.;!.to~ n1: 

E ~ Vestidor de hon1hrcs 

RP ..,- Rejilla de pasn 

00 

rF.r.:rn rn'fl.; 
FALLii. w; '-'.n1l1EN 



llNll>AI> l>E 
EXTHACCIÚN 

UEX-OI 

UEX-02 

l!EX-0.l 

APAltTADO 12 

IDF.:NTIFICACIÓN DE .. -1.u.10 

CtJAltTO 

Esclll!<>U 1 

Esclll'm 2 

l:sclusa J 

E"iclusa ..1 

Vcslt<hn· l\1111cn.:~ 

UIH.E<"ClftN 
l>EI. l'Lll.10 

ClJAltTO 

Almacén 
Pcnic1lin1cns 
Exlcnor 

Alnmc~n 
Pcn1c1lín1cn.., 

PIUO:S. IHF. 
inll:!O 
f}.117.'\ 

o.02s 
o.15 

Acontlu:1un:inucntn 0.1 

Pasillo OJI:? 

1';1.,.1lln Vc.,.tulurc" O. I 5 

l';is1llo O.OJ 

1>;1,11111 S;1111h1nns o.15 

Ex tenor 0.025 
Poi-.1lln Vcstulnrcs o.25 

Vcs11dnr l lomhn:s Ex1cnnr o.O:? 

E"clusa 5 

o-~~~~~~~..,.,.-.,-"-11-.. -~-,<-.,-.,-.i-.. -"-.,~-J1c--~,-,_-2~n~--i! 

"' 

l'.:xtcnor 0.01 

l";i,.1110 \.'t..·-.tulnrcs 0.13 

Extcn11r o.o 1 

TESIS cnN 
FALLA U.!:!: vnfü.EN 



APARTADO 13 

DIAGH.AMA DE UHICACIÓN DE ESCLUSAS Y PUERTAS DE 
SALIDA DE EMEl~GENCIA 

1 

~ 

u 

_ J>ucrtn de esclusa o S..'llidn de 

j J 

IT~T~ f"'!J]I) 

FALLA lJ!!; Viu.iJEN 



f' 

APARTADO 14 

DIAGRAMA DE Dll{ECCIÓN DEL FLU.JO 

\1 
i 

. ¡ 

1 
¡ '• ·- 7 :_. r 

r·1 
1 
~ . 

1 ·, 

¡·; 1 ·::i ;I .. 
'1 

~,'~ 
1 . ' 

t: . ' . 
! 

QJ 

• 1 --· ! 



APAHTADO 15 

DIAGH.AMA DE UHICACIÓN DE EXTHACTOl{ES 

-! 

I 
E 

1 

¡ 1 

1 ••· E,¡.,·1 
í~ -

1 l. -11 ·1 
i : 1 

1 
;'. I .. 

. ~ -
'I 1 -, 

1 1 
L_\ 

' 

¡- T-
1 
' 1 
1 

1 

1 
1 

1 1 

1 j 

1-- ": l ,. 

1 

1 

1 

1 
,-i 
i 

'~i 
1 E 

1 

E E 

~t:""l,, J 
r ·" 1 __ 

: I' E 1 

! i ' '¡ 
E 

E Esclusa 1 
E Esclusa 2 
E Esclusa 3 
E Esclusa 4 

E 

E Vestidor de hombres 
E Vestidor de hombres 
E Vestidor de mujeres 
E Vestidor de mujeres 
•:: Esclusa 5 

RI• Esclusa 2 
HP Vestidor de homhrcs 
RI" Vestidor de mujeres 
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APAH.TADO 16 

VEl.OCll>AI> DE AlltE 

Extractor ''clocidad de aire 1n:nncdio n1/s 

El 
F..., 

E4 
ES 
E í1 
E7 
EH 
E'J 

I+: 1 Esclusa 1 
•: 2 Esclusa 2 
E 3 Esclus<t 3 
E 4 Esclusn 4 

1')')'>-11-23 

0.58 
1.3:! 
l.<18 
0.77 

1.23 
1.54 
<>.65 
o.7<1 
0.84 

ES Vestidor de homhrcs 
E fi Vestidor de homhr<-'S 
E 7 Vcslidor de mujeres 
EH Vestidor de mujeres 
•: 9 Esclus~1 5 

)l)l)lJ-11-24 

0.53 
1.3<1 
l .<1(l 

O.RO 

1.26 
1.55 
0,63 
o.72 
0.83 

l<J'JlJ-11-25 

0.59 
1.28 
l .(13 
o.7<1 
1.20 
1..52 
0.66 
0.76 
0.85 
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APAl~TADO 17 

DIAGl~AMA DE PUNTOS DE MUESTREO DE TRAZAS DE 
PENICILINAS 

01 

03 

i 
.[ 
1 

1 

1 

- 1 

r ---1 
1 

IR 

i, 

_.j 
\ 

1 

! 1 

, "1 · .' 1 

1 1 

1 14 

: 1 

' !11;i\_] 

! l l 
1 L 

[ 
1 

02 
OJ 

1 n .. 

I '" 1 116 
l 1 07 

1 OH 
1 ... 
¡ 111 

llnmhn de "'ndo A-1 
Homhn de ,·ndo A·2 

·--J 

; 'C,. 
,' 

Pi"o C'rrca de homha de vuelo A-1 
Pi!lo rercn de homlm dc vncln A-2 
F.:..tracdlnt dd dreu de acondidonndo 
F.1'trncci6n del área de "'C!'!Otldore5 
l"n•dllo 1 A 
Pasillo 11 U. 
P11sillo 1 11 
Pmdllo 11 A 
PmdllolllC 
l"a,Ulo 111 D 
F.111tractor C'CrC'n de 111.ntea 

! 11 
12 
IJ 
14 Piso ñrra de rci;:ndera!I (mujcrc!I) 
I~ Pa•dllo !UllllC'ndo de rC"endern• 
lf• l'iso drl C"nmcclor 
17 Arca produrtl\.'a 11;r:ntcn "'"ºA 
IN Arra produC"tlva n1.11tcm piso H 

,. 

11 

'1 
TE~T~ f:()~T l 
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UNIDAD DE 
EXTltACCIÚN 

llEX-111 

lfl•:X-02 

APARTADO 18 

Pl{UEDA DE RETO 

IDENTIFICACIÓN DE FLU.10 

CllAltTO 

Esclusa 1 
Esclusa::! 

\.'co;;tidnr J lon1hrcs 

l'.< .. clusa 5 

u11u:cc10N 
lll':I .. 1-~l .. ll.H> • 

Fecha: 199CJ-1 1-25 

Cl!AltTO 

Exterior 
Almacén 
Pcnicilinicos 

Pl~l':S. Dll". 
inlf:O 

0.01 

0,07 

Acondicitmarnicnto 0.01 

Exlcrinr º·º 
Pa.,.illo Vestidores 0,0·1 

Pasillo 0.12 
l'a .. illo S;1nilario<o 0,0-1 

E"'tcrior 
E"'tcrior n.o 
Exterior O.O:! 

E'.'l.tcrinr º·º" 

• Con la puerta interior de In esclusa ahicrta. 
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APAH.TADO 19 

lllSTOIUAL DE TH.AZAS PENICll,ÍNICAS 

En el interior de 1:1 plunta: 

l--'-N~;~·'-+---------'~~~~:;1"-'s~·~-·1~;-~~A------r--~N~F~:G~·~~~:~r~•~''~º~-._-~r~o~s~r~r~•~v~o~ __ 1 

2 l'nsillo 1 B X 
3 Jl¡isillo 2'-A~-----i----~x~· ----i·---------< 
4 Pasillo 213 X 

---g-··-i------~,,-'t!~s-il~lo-3~-/\----- X 
~!!__ Pasill<:' 3B X X 
_7_ -~!!:!~~.le tt!_t~j~~pJ_~o __ -----óx.,_·----l-----------j 
-~--- ~~idor..E_~~lc muj~r_~l_!~l_I~~~·--- ---~X·~· -----l----------1 

•J Vc~~i~l~~_!mmhr<:~ p.~is~'-~'---l---------I- ---~xc·----• 
--~!_ __ ,_,~~~<-~r de h~1~~i::c:_~J'!!~r!•_1 __ ----------ll----~x~· ____ __, 

1 1 Corredor central de ;.1cccsn al úr-ca X 
_______ c.IE._!!]!!~_tj.'::!_:5!~~~-c_d_u __ r~----•----------

___ 1_::! _ ---~~~l~~J_~-~~ntra!___ -----0-:---·---1-----~X_c· ___ -1 
!_;! ____ Ji?iPl.!~-~L de a~r~!tro plE_•_~E-~~1-~!J __ ----~~-- ----------I 

__ !_~ _ ~ -----·~~~-l-~Sa I_~!~~------ -------~---- --·· 
___ 1_5. _____ !__~~puts~ Je aire com~~ ~--__Ji _____ ---------- __ _ 
_ V~-- -------- Esc!!!_~l?Jso X 
I?_ ___ Esc_l_~~1_l_p...!!._t:~5!__-~ ------------l----~x.0• ___ __, 

__ 1 ~ ______ l~~-'-~1sa ~l!!~'?-----l----------+------Xó:·'-----l 
___ 1_1? __ . ___ 1_;!'E_lusa2__p~_rt_,_• ____ 

1 
_________ 

1 
_____ x~·----< 

~~!- Esclusa 5 l,~n,.1,c~rt~•~•----l----------l---~xo-;·'-----l 
~I _______ li:"..._c_~~·-12l!!_so ________ _,_ ___ ~---- ----~x~· ____ 1 
22 _ Esclus~• b ~crta X 

~ 2_~=._ ------:¡~ilri{!_.l<lC nucrta X 

En el cxlcrior de la rlanla: 

,__No. l\IUt:STllA Nt:GATIVO 
1 Esl~.u=.:-i.~o~n-.,·,.~"o,;~c1~1-10-----t--~ X 

-~ ----Moten (T~,--¡\}-----·----o-;Xc----1-----------1 

POSITIVO 

__ 3 ~-----c¡¡ncha<lC futhc•I X 
4 C;mCha t.lc volihol X 

-- 5 Alr~~~~~~-~fo!l..!!.1__(l~_~r:.i_~_ctroJ_ X 
6 A/olea ICN Planta sólidos X 

-7- ---;\JrcdC~~ncs 1cNiili~1..!E~~¡__;:~s~~-----~x~· ___ _._ ________ _, 

''" 



APARTAD020 

CONTADOR DE PARTÍCULAS AUTOCOUNTER MALVERN 

QQ 
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APARTAD021 

E.JEMl'LO DE REGISTllO DE PARTÍCULAS 

GENERADO l'Olt El, CONTADOll DE l'ARTÍCUl,AS MAl.VERN 

OAMPLC REPORT 

TA';'~: 11 :c2:01 onTE: 11 oi:t 99 
MEl'\SUREMENT CONFICURATION: CAL041197 

9.5 cuít 

cgvff::urt C'-'"'!fs.o 
te.o a2.e 
&.e 1c.e 
~:8 !:8 
n.o 2.n 
.?.O 2.C" a.o o.~ 

OAMPLE REPORT 

Tb~~: 11 :4:?:42 DATE: 11 Oc:t 99 
MD"'3URE"fENT CONrJCl.IRATION! CALO.ti t 97 

nLAJ;.T-G nPE PI r'FERENTIAL 
EU'IMPL.E! 2 ní 2 

&~rl?O:ílu~E'? 
~ º!;!"-

"-" ·-· ·-· 0.7 ._. ... 
:i.o ·-· 

100 

RESTARTEO AT 11 ::15:54:2:11 :19:99 .. 
MAl.VE:RN 1 ~U""ENTS - APC :JOOA 

SAMJ>LF. REPOR'T 

TA';'~~Rt 1 :::m:!'.l7 DATE: 11 Oct 99 
MEA!)UREl'1.CPllT COl'<f'IGURATION: CAl.'141197 

ALARMS ARE O 1r~EHT1 AL 
SAl'1PLE! l ní 2 
DUSY TIME: A.9 
SAl'o'!PL.E VOLL.r"ll:: 
Al.AJ\"1'1 S~ ._, ... 

·-~ 0.7 
'-º ?-• a.e s.n 

11ALVCRN 1 l'Cl'Rt..MENTS - APC :JODA 

SAMPLE REPOP.T 

!~é~~~=~NF°'::~~:º~:tc!~ac1197 
~~: 
~JI 
~LA-

!.":'o ·-· o.~ •-7 ·-· ~:~ · ... -. 

TERT~ !'íll\T 
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APARTAD022 

VERll'ICACIÓN DE Fll,TROS HEPA CON El, CONTADOR DE 

PARTÍCULAS 

TOI 

'I'E8iR r;nr,; 
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APARTAD023 

ANEMÓMETRO ALNOR EMPLEADO PARA MEDIR LA 

VEl.OCIDAD DE INYECCIÓN DE AIRE EN FILTROS HEPA DEL 

ÁREA DE PENICH.ÍNICOS 

102 
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VII. ANÁLISIS DE l~ESULTADOS 

Ln instalacil"ln de la UMA se ha rcalizm.lo de acuerdo a las cspccificncioncs de 

diseno y cumple con lo cspccilicnJo en los mnnunlcs y plnnus que el proveedor ha 

proporcionado y contr..t Jos cuales se h:.1 rcnli? ... 1.do un comparativo parn In JQ. cucnUt con 

la dncu111cntncic.l11 necesaria y se Imita resguardada por In Gerencia de Aseguramiento de 

In Culidnd de la empresa. 

Ln UMA opera mJccundnmcntc y mantiene los niveles de rmrticulas de lns úreas 

de produccil."ln hajo las cspccificncioncs que muren In NOM 059-SSA 1-1993. 

En lo que respecta a In PQ del sistema 1 IV AC que se llevó n cabo a través de un 

llenado sirnulmlo de polvo en el cunl se simularon las condiciones de producci(Jn 

.. normales·· de la penicilina. se encontró t)UC no existe conlnminncic.ln e.le los fmscos 

viales cnn h1c1osn y. que nlm cuundo se encontró crecimiento microbiano en lns 

mucslrns e.le In vestimenta del pcrsonnl operario. éstn se encuentro c.lentro c.lc 

cspecilicncinncs nc.lcnuis de no haberse encontrado ningún frJsco contnminac.lo que haya 

mancjmln 1.lichn personal. por lo c.1uc el pcr:mnnl no innuyc consic.lcrnblcmcntc en In 

(.;'ontaminación c.lcl producto final pero se recomienda mejorar In capacitación del n1ismo 

en h1 que rcspcctn n In forma correcta de colocarse el unifom1c pam disminuir los 

riesgos de contnniinacil\n. 

En lo que respecta a la cnlificnción c.Jcl órca aséptica de pcnicilínicus. toe.Jos los 

tiltrns cumplen con el criterio e.fe accptnción en cuanto a conteo de partículas ya que se 

cncm.:ntrnn dentro de los limites cspeci ficados en In NOl\-1 059 con cxccpcic.ln e.le los 

tilln.1s 5. 6. 7. R y 13. para c.lichos fillros se notificó ni área de producción. quien rcnli;,ó 

IOJ 
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lus acciones correctivas pertinentes pura su posterior re-evnlunción encontnindose que 

cumplen :;;¡1tisfoe1orin111c111c. 

Todos los filtros cumplen con el criterio de nccptnción en ~unnto n vclocic.ladcs 

e.le aire y cnmhios de aire por hora. excepto el ím:n ·dc"transfc:r~n«:;:ia ·d~ mntcrinlcs 'JUC 
. . ·' ... · .··.,;' .. :· 

presenta 17 camhios. se recomienda aumentar Ja'vcl':"cidnd . .c-Jc.lós filtro~ Y.sc.n_ut~riza CI 

uso del tiren puesto que no es un {.rea critica.· ··· ,, .. ·. ·· :,· · : · 

Se renlizó In eulincución de. lu instulución de In~. u:;,;~ .. ~~td;;:·exin;~ción de 

polvos de ncuerdo a las espccificncioncs .d~ discn_o •. c.i.:·scnli'uo~~~·.'.il~~~ é~;~i~~in las 

csclus:ts e.le alta contención y de las esclusas lmci·n las ·~1.nidád~·~:<l~·.: ~~;~c~ió~-~dc·. i~l 
fonnn 'Jllc no hny salida de ni~c "Jmcin el exterior e.Je la pi~~.·~·~;~ °Cl~~·¡:~~··;·~,~~~·~'~On los 

rcsullm.los ohlcnidos del monitorco microhiológ,ico en el c~tcr~ordé 1a'P.Janln. 

TEf.:T~ ;'""('YJ\j 
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VIII. CONCLUSIONES 

De mancru experimental y c.locurncnlnda lile cvnluadn el sis1cnm de aire del ¡treo 

de pcnicilinicns. c.lcmnstrando con ello que. tanto el sistcnm de inycccibn de ;iirc c.¡uc 

provee ul úrcu aséptica como el sistema de nlla contención que no pcn11i1c la 

cnntm11inncil1n ul mcdin umhicn1c de penicilina. cumplen coo los requerimientos 

cstnhlccidos Ct"m l'hrmc n la Norn1a Uficinl l\t1cxicmm NDf\t1·059-SSA 1-t 99.J •"lh1cnas 

prüclicas de t\rtunufi.1cturu·· - vigente. 

TESJ8 0.01\T 
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GLOSARIO 

AIJrc"'iutur:1s 

()()(• llillctilftalah' 

l IEl 1
/\ l ligh Eflicicncy Pnrticulalc Air 

t-l~J-R-----t-l-h-11-n--c~d-"-d--J{-c~•l:.1iiva --------------! 

l IVAC-- Sistcnm de calcntmni.:ntn. vcnlilaciún y aire ucondicinnmlo 

PNO~- ~C"CllimicnlttN.-;f-mo:1li/mhi de CJp~c~---------

1 ~--- T.-Cn1ilC-d~Ct;flf¡,-;-;W, supcrio-;:--

l 1j:(-;- ---- Tl;1idadCSlc.tt:1ñ~1J~;r¡¡s-¡¡~~~~,¡-.,-,,-¡,·-.s·------------• 

l>cfinici•u1c.~s 

Acnhmln ~mnilnrin: Tcrminacil'u1 que se Je da u lus superficies interiores de las 

0'1rc:1s 1.:011 la lim1lidm.I e cvitnr Ja ucumulnchln e.le purtfculas viahlcs y no viables y 

facili1ar su limpic.J:a. 

1\.rc:1: Cmu-to o conjun10 de cuartos y espacios discílados y construidos tmjo 

cspc.ci licucinncs . 

. Arca nsé1leicn. Znnn .. conlj,rcndida.'::·jc'1iro d~:'. .. un 0 área limpia .. discilm.lu y 
'i . ·>·..;:.>'; .. ~··--::-·-· 

c•mslrt1ida pnm mini111i;1" .. ur la·· co~llun1i_i'{ación: __ por r»•rticulns vinhlcs y nn viahlcs 

mantcniéndnfo dcnlro de límites prccstn~ICcid~ls. ·-
- ·- ... ·'· .-.· 

Árcn crilicn nsé111icn: Zot~n._~Cri~ro dé·l .tirc~1 usépticu en el cunl el prnductn. los 

IOK TESTf'. ('ni'J 
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rccipicnlcs y/o Jos disflositivos de cierre cslerilizmlos. esl{m expuestos al medio 

nmhiente. 

Área lhn¡>h•: .Árcn _.discnmla. 'constn1ida y mantenida con el objclo de tener 

dcnlro de limites el nímlcro _de P'!rtiCulas vinhles y no viahlcs en SUflcrficics y medio 

umhicnlc._ 

Hio~nri:a:,_ ConcCnlra~i«:l'ii ·dC unidmles fommc.lorns de colonias presentes en un 

elemento dctcnninndo. 

Cn_1.inc:~~l~n: Ev.ahmción ~e las curacterislicas e.le los elementos dc:I proceso. 

Cnlihrnciltn: Conjuntos de OflCrncioncs que detei-inimm: · bajo condiciones 

cspcci ficas In relación entre los vnlorcs indicados por un instnim~nto o sistema· de 

medición. o los valores representados flOr una medición material y los valores conocidos 

corrcspmu.licntcs u un flatrón de referencia. 

Conf;unfnachin: Presencia de entidades fisicas. quínticas o biológicas 

i111.lcscnhles. 

Conltllninacilm cruzada: Presencia de entidades fisiens. qulmicns y b~ológicas 

imlcscahlcs. procedentes de otros procesos de fabricación. 

E.s1>cclncnciú11: Descripción de un material. sustancia o producto. que ~ncluyc 

los p.animetros de calidaJ. sus limites tic aceptación y In referencia de los métodos a 

utiJi:;.r,;.tr pnrn su dctcm1innción. 

l"lujo tic aire no tnddireccionnl (Hujo turbulento): Es el nirc que Ouyc en 

milltiplcs dircecic;:tnc::t y Je manera no pnrulcla. 

l"lujo tic .11irc unidirccchmnl (Oujo unidircccinnnl): Es el nirc c.1uc Ouyc en un 

solo pnso. en una sola dirección n trnvés de un cuarto limpio o unn zona limpia 

gcncrnlmcnlc con nujo p;.1ralclo. 

l.fmilc de conliaru:a su1u.•rior (UCI.): Un limite superior cslimm.lo del • 

lfll) 
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promedio. en Ja mayoriu de tOs casos se da un limite superior de 95o/t, si lus 111ues1rns 

poseen una distribución Gaussinna (nonnnl) . 

.. nrlicuh•: ,Objeto sólido o ·liquido. generalmente entre 0,001 y 1000 

micrómetros de tnri~án~:~··: 

.. nrtlc~J~a~: .. ·~:~·~l~ICs:·'.. <;unl,'luic~ p~·rticuln que bajo comliciones ambientales 

npropimfos flUCdc '~-cprotlt~~¡·~~-
... rocC~l~~d;~~~~,--~~~:~,:~·UZado <~,~~- opcrnc;ión: Document~ que contiene las 

instrucciones ncCCsa~ias (,~ú;.~~ ilc'vaf-·~-·c,ihó ltc'·mánCrn. reproducible· unn operación. 

Rt~·strc;~-l~IA~~:~~~~- ·:~~~~~~:~¡·~~;~ .:J~·: r~~~~Stri~ir~ :·la_ llistoria •. Joe~Í~zació~, de 

clcmenl~·o ~·~ l~,~~·~-~~·~~¡-~¡J~~ ~~~-~~~~~:J~·:·~~~;~·~,;~~-~~ i~~nii~ca~'¡·~n'.". 
Sistenut~· crftlcos: S~1~ aq~~eÍJ~s'quc 1;~~~~1 i~-,~·acÍo dir~ct~-.~~ IÓS procesos y/o 

· c. -- _,- _·.»" · e,·--, ,. 

productos. 

Vnlidaclón: l!s la cvidcncia-dO~unÍ~n·tmla.<¡uc dcmu¡;·~-tm ~~)UC a· tmvés de un 

proceso cspccHico se obtiene un producto que c~1111~lc consis1cntemcntc con las 

cs¡-,cci lic:1ciones y los ~tributos de cnlidud ~~tahlc~~d<:JS., 

l IO 
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