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GLOSARIO 

1 micrómetro (mcm) - 1 x 10 "4  metros (m). 

1 pie (ft) - 0.3048 metros (m). 

1 pie cuadrado (fta) g,  9.290 x 10 "2  metros (m). 

1 pie cuadrado (ft3) • 144 pulgada. (plg). 

1 metro (m) • 3.201 pies (ft). 

1 metro cúbico (m3) as 35.31 pies cúbicos (ft3). 

D O P ■ Dioctil-ftalato. 



2.0 ISTRODUCCIOR 

La industria farmacéutica preocupada por asegurar la producción 

de medicamentos y la calidad de estos, ha hecho necesario validar 

aquellos sistemas que 'sten relacionados con su calidad. Ya que 

realizando la validación del sistema de aire que suministra al 

producto a las áreas de manufictura y llenado de cremas y 

emulsiones, permitirá determinar que este aire cuenta con las 

especificaciones de calidad establecidas de manera confiable y 

consistente. 

Y de esta manera evitar la contaminación de la materia prima, 

durante la producción y el producto terminado, tanto por particulas 

extrañas como por microorganismos. Asegurando de esta manera la 

calidad del producto. 

Por lo tanto, el objetivo de la validación del sistema de aire, 

en este caso es el de asegurar el funcionamiento adecuado y continuo 

del sistema de aire durante la manufactura y llenado de cremas y 

emulsiones. 

avaluando asi la combinación del equipo diseñado para suministrar 

el aire con las condiciones necesarias al medio ambiente de un área 

controlada. 

Utilizando los siguientes métodoede prueba: 

11 Velocidad de inyección. 

2) Velocidad de extracción. 

3) Cambios de aire por hora. 

4) Retornos de aire por hora. 

u Presión diferencial. 

u biocorga viable de bacterias y hongos por 

sitio. 

7) iiocarga viable de bacterias y hongos por 

rejilla de inyección. 

De esta manera loe resultados obtenidos y su análisis 

proporcionarón la evidencia documentada fiable del sistema de aire. 
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3.0 FUMDAMENTACIOM. 

Las normas de correcta fabricación y del control de calidad de 

los medicamentos han evolucionado de acuerdo con los 

condicionamientos impuestos por los paises avanzados 

tecnológicamente. 

Los antecedentes históricos se remontan a 1906 año en que es 

creada la Food and Drug Administration (FDA), la cual dictaminaba 

acerca de la calidad de dos medicamentos y alimentos en U.S.A. 

En 1962 es incluida en el acta Drug and Cosmetic de la FDA, las 

bases de las Current Good Manufacturing Practicas (CGMP). Estas 

bases permiten conceptuar la no idoneidad de un medicamento si las 

condiciones de elaboración no son las mínimas aceptables.(1,27> 

En la década de los 60'a la FDA concentró sus esfuerzos para 

controlar los productos comercializados. A principios de los 70's la 

detección de bacterias en productos parenterales demostró que no 

bastaba con demostrar la ideoneidad del lote, por el análisis 

representativo de la muestra final, sino que se debía asegurar la 

calidad durante el proceso. As! surge la necesidad de desarrollar 

técnicas para el manejo de aire; una de estas es el sistema de flujo 

léminar. 

Por eso hacia 1976 surge por primera vez el concepto de 

VALIDACION aplicado a un proceso incluido en las normas de las CGMP. 

En 1983 la FDA establece las directrices que orientan acerca de la 

validación de proceso. en un sentido general. 
Uno de lo própositos de la industria farmacéutica ha sido el 

control de productos farmacéuticos, por lo cual el control requiere 

de conocimientos y procedimientos en cuanto a la distribución de 

estos. 

Loe factores principales que contribuyen al aumento de los 

niveles de contaminación por bacterias en el aire son la 

ventilación, el mantenimiento del aseo y la circulación de personas. 

Debido a que estos factores son difíciles de controlar en su 

totalidad; se presenta como una alternativa el uso de un medio 

aséptico con aire filtrado.(z) 



Por lo tanto, es importante considerar la tecnologia del control 

ambiental en el área de producción. En forma ideal, el sistema de 

aire de esta área debe ser separado del aire del resto de la planta 

y la mejor alternativa es un sistema de recirculación continua del 

aire, lo cual permitirá que una porción de aire sea más limpio. Esto 

es mediante un sistema de filtros y a la refiltración continua de 

aire; prolongando asi la duración de los filtros. Colocando 

conductos de entrada de aire cerca del cielo raso y salidas de aire 

próximas del piso para permitir la recirculación con un mínimo de 

turbulencia, la refiltración debe ser mayor en el brea de interés, 

que en el de les áreas circundantes para evitar un influjo de aire 

contaminado al abrir las puertas o salir del área. 

El aire de las áreas controladas generalmente es de calidad 

aceptable, si el conteo de partículas por pie cúbico no rebasa los 

100,000 en una gama de teman° de 10 p o mayores (se le considera al 

área como de clase 100,000); medida en la vencidad de los articulos 

expuestos durante periódos de actividad. En cuanto a la calidad 

microbiana, ea aceptable la incidencia de 50 UFC por cada m3.(3,37) 

Por esta razón, se hace necesario tener procedimientos adecuados 

de control pera prevenir la contaminación. Mediante el conocimiento 

de la validación, en este caso, es asegurar el funcionamiento 

adecuado y continuo del control del ambiente durante loe diferentes 

pasos de manufactura del producto. (4,20) 

3.1. PILTRACION MIL AIRE 

Existen una gran variedad de filtros de diferente diserto, 

capacidad y eficiencia que son disponibles para la filtración del 

aire. Haciendose necesario saber seleccionar adecuadamente un 

filtro. Esto va a depender del nivel de contaminación del medio 

ambiente por particulae viables. 

3.1.2. XPICIIIMCIA MIL num. 

En general la eficiencia del filtro ea definida como la habilidad 



o capacidad del filtro para retener un cierto porcentaje de 

partículas que llegan a él.c4) 

Los tipos de filtros pueden ser divididos en 2 tipos de acuerdo a 

su función: 

I. Filtros para la separación y colección de contaminantes en las 

áreas donde son generados. Estos filtros son utilizados donde la 

densidad del polvo es muy alta. 

2. Filtros utilizados para proveer aire limpio a un medio 

ambiente, para prevenir la contaminación que pudiera acarrear al 

mismo aire. Este tipo de filtro es el más utilizado en la industria 

farmacéutica. En cuanto a la selección del sistema da filtración 

es de acuerdo a las siguientes características: 

a) Eficiencia en el método y velocidad de colección. 

b) Resistencia al flujo de aire a especificado volumen de 

aire. 

c) Vida útil de servicio. 

3.1.3. RETOMA PARA LA EVALUAD:0Y DEL SISTEMA DI FILTRACION. 

1. Polvo sintético compuesto de una mezcla de diferentes tamaños 

de partículas: las cuales son colocadas en una corriente do aire 

hacia el filtro, el cual es pesado antes y después del paso de las 

partículas y por diferencia se determina el peso de las partículas 

retenidas en el filtro. Este peso es expresado como el porcentaje de 

retención. 

2. Pruebas que utilizan aire atmósferico con adición de polvo: 

esta prueba se realiza con el próposito de medir la reducción de la 

mancha atmosférica al paso del filtro ya que esté es uno de los 

principales objetivos del filtro. 

3. Método de partículas y peso uniforme: este tipo de partículas 



son generadas por un sistema de aerosol y son colocadas en un 

porcentaje conocido dentro de la corriente de aire. La diferencia 

entre al porcentaje de partículas que paso a través del filtro. Es 

conocido como la prueba' DOP. Este método es utilizado para loe 

filtros absolutos.m,i4) 

3.1.4. USTIRIA IR PILTRACIOO. 

Una combinación del equipo diseñado para suministrar el aire con 

las condiciones necesarias al medio ambiente de un área controlada 

debe ser continuamente sonitoreada pare asegurar su adecuado 

funcionamiento del sistema en si. (4).' 

3.2 CORTAMOS PARA EL sama u AM. 

La combinación del equipo diseñado para suministrar el aire con 

las condiciones necesarias al medio ambiente de un área controlada 

debe ser continuamente monitoreada para asegurar un adecuado 

funcionamiento del sistema en si. (23) 

Los controles que se deben realizar a un área controlada son: 

a) Velocidad de inyección. 

b) Velocidad de extracción. 

c) Cambios de aire por hora. 

d) Retorno de aire por hora. 

e) Presión diferencial. 

f) Biocarga viable de bacterias y hongos tanto por área 

como por rejilla de inyección. 

A continuación se define cada uno de los controles mencionados 

anteriormente. 
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1. Velocidad de inyección. Es aquel aire que ha sido tratado por 

la unidad manejadora de aire, que pasará a través del filtro 

terminal para poder considerarse aire acondicionado dandole la 

calidad de aire requerido en una sala, en base al filtro terminal 

que esté instalado (nivel de filtración). 

2. Velocidad de extracción. Es el aire que se extrae de una sala 

para posteriormente pasarlo por un filtro y un ventilador y 

expulsarlo a la atmósfera. 

3. Cambios de aire por hora. Es el volumen de aire l'úno que 

dispone una sala, y que es necesario en operaciones farmacéuticas 

cambiar continuamente y esta operación desarrollada a través de cada 

hora, es lo que se conoce como cambios por hora. 

4. Retornos de aire por hora. Es aquel aire que ha sido extraído 

de la sala pero que se integra nuevamente al aire atmosférico,para 

que una mezcla de ambos airee nuevamente vuelvan a entrar a la 

unidad manejadora de aire para su tratamiento y posterior 

aplicación. 

5. presión diferencial. El aire de sobre presión se clasifica en 

dos tipos de aire, tomando como refencia la sala en cuestión, si el 

aire que sale de ésta, debe de tener una mayor presión que la 

presión del aire existente en la sala adyacente; entonces se le 

llama aire de presión positiva (AP+), de lo contrario será llamada 

presión negativa (AP-). 

6. Biocarga viable de bacterias y hongos. El ambiente debe ser 

evaluado para determinar la calidad del aire en cuanto a 

microorganismos viables por áreas y por rejilla de inyección. 

Los controles se deben de realizar mínimo por triplicado para ver 

si son reproducibles por el sistema de aire para la certificación 

final y la validación del área.(4) 

6 



3.3 LINEAMENTOS GENERALE, DE LA VALIDACION DE EISTEMAS. 

En mayo de 1987, la 'DA publicó la edición final sobre los 

principios generales de la validación de procesos. 

La aplicación final de estos lineamientos depende de la 

interpretación que hagan las compafias respecto a la manera que 

pretenden validar sus instalaciones. A continuación se dan algunos 

conceptos enmarcados en estos lineamientos. 

1. Validación de procesos. 

Recopilación de evidencia documentada que proporcione un alto 

grado de seguridad de que •l proceso especifico permitirá fabricar 

consistentemente un producto que cumpla las especificaciones y 

atributos de calidad previamente establecidos. 

2. Calificación de las instalaciones. 

M'afirmación de la confianza en que el equipo de procesamiento y 

los sistemas auxiliares son capaces de operar sistemáticamente 

dentro de los limites y tolerancias establecidas. 

3. Calificación del rendimiento de los procesos. 

Reafirmación de la confianza en que el proceso es efectivo y 

reproducible. 

4. Calificación operacional 

Verificación de que el equipo se puede operar satisfactoriamente 

sobre todo la gama de presiones, tiempos y otros parámetros. 

5. Validación prospectiva. 

Validación realizada antes de la distribución ya sea de un nuevo 

producto fabricado conforme a un proceso revisado de manufactura, 

donde las revisiones pueden afectar las características del 

producto. 

7 



6. Validación retrospectiva. 

Validación de un proceso para un producto que ya se está 

distribuyendo en base a la producción acumulada, en las pruebas y en 

los datos de control obtenidos. 

7. Protocolo de validación. 

Plan escrito donde se especifica la manera de conducir la 

validación, incluyendo parámetros de prueba, características del 

producto, equipo de producción y puntos de decisión acerca de lo que 

se entiende por resultados aceptables. 

8. El peor caso. 

El conjunto de condiciones que abarcan limites superior e 

inferior de procedimiento y circunstancias incluyendo las que se 

encuentran dentro de los procedimientos estándar de operación, los 

cuales conllevan una mayor probabilidad de falla del proceso o del 

producto. Tales condiciones no necesariamente inducen a fallas en el 

producto o proceso. 

9. Validación de comprobación. 

La realización de pruebas para determinar los limites de 

capacidad de un equipo o sistema, las cuales forman parte de un 

proceso de manufactura. El término limites de capacidad no 

significan comprobación destructiva, pero se tiene que determinar 

los limites de los cuales se puede garantizar el nivel 

preestablecido de calidad. (6,6,7) 

8 



4.0 PLAETEAMMETO DEL PROBLEMA. 

Uno de los objetivos de la industria farmacéutica es la de 

producir medicamentos y garantizar su calidad. Esto, no solo se 

logra dentro de un mismo producto, sino también involucra aquellos 

sistemas que catan relacionados Con su producción y control de 

calidad. 

Ya que toda instalación farmacéutica requiere de un ambiente 

controlado en cuartos limpios, cualquiera que sea su clasificación 

de las áreaa de trabajo, necesita de sistemas de filtración del 

aire; evitando asi la contaminación de los productos por particulas 

viables. 

Por lo anterior surge la necesidad de realizar la VALIDACION DEL 

SISTEMA DE AIRE, que suministra aire a las áreas de manufactura y 

llenado de cremas y emulsiones. Determinando si el aire suministrado 

a estas áreas cumple con las especificaciones establecidas. 

9 



5.0 OBJETIVOS. 

OBJETIVO GENERAL 

Realizar la Validación del sistema de aire de las áreas de  

manufactura y llenado de cremas y emulsiones. 

OBJETIVOS PARTICULARES 

1. Determinar la velocidad de inyección de aire en las rejillas 

instaladas en las áreas de manufactura y llenado de cremas y 

emulsiones. 

2. Determinar la velocidad de captura de aire en las rejillas 

instaladas en las áreas de manufactura y llenado de cremas y 

emulsiones. 

3. Calcular los cambios de aire por hora de las áreas de 

manufactura y llenado da cremas y emulsiones. 

4. Calcular el retorno de aire por hora de las áreas de 

manufactura y llenado de cremas y emulsiones. 

5. Medir la Presión diferencial entre las áreas de manufactura y 

llenado de cremas y emulsiones. 

6. Determinar la biocarga viable de bacterias y hongos en 

distintos puntos de muestreo en las áreas de manufactura y llenado 

de cremas y emulsiones. 

7. Determinar la biocarga viable de bacterias y hongos en 

rejillas de inyección instaladas en las áreas de manufactura y 

llenado de cremas y emulsiones. 

10 



6.0 NIPOTIOIS. 

La validación del sistema de aire en las áreas de manufactura' y 

llenado de cremas y emulsiones, proporcionara la evidencia 

documentada de que el sistema de aire cuenta con las caracteristicas 

de calidad previamente establecidas, de manera confiable y 

Consistente. 



II PROCEDIMIENTO 

Medir la velocidad de aire inyectado a 5 cm de la superficie de 

la rejilla, registrando como minino 9 lecturas como es indica en la 

figura 1. 

FIGURA 1. Rejilla d• inyección. 

7.2 VELOCIDAD DE CAPTURA EN REJILLAS 

I EQUIPO 

Anemómetro digital. 

Marca: Ebro. 

Modelo: TA2. 

II PROCEDIMIENTO 

Medir la velocidad de aire capturado a 5 cm de la superficie de 

la rejilla, registrando como mínimo 9 lecturas como se indica en la 

figura 2. 

12 

7.0 NETODOLOGIA (MATERIAL, EQUIPO T DETERMINACIONES) 

7.1 VELOCIDAD DI INTSCCION EN REJILLAS 

I EQUIPO 

Anemómetro digital. 

Marca: Ebro. 

Modelo: TA2. 



II PROCEDIMIENTO DE CALCULO 

a) Determinar el número de rejillas así como el área en pies 

cuadrados (fta) dé cada rejilla, del área de interés. 

b) Del informe del método de prueba de velocidad de inyección por 

rejilla, obtener el promedio aritmético de la velocidad de inyección 

en (m/e), respectivamente de cada filtro. 

e) Realizar la conversión a pies, multiplicando por 3.281, para 

obtener pies/segundo (ft/e). 

d) Calcular el producto de la velocidad de inyección y el área de 

cada rejilla y multiplicar por 3600 para expresar el volumen de aire 

inyectado en ft3/hr. 

e) Sumar el volumen de aire inyectado da todos las rejillas del 

área. 

FIGURA R. Repite de •rtracción. 

7.3 CANDIO2 D2 AIRE POR HORA. 

I METODO DE PRUEBA REQUERIDO 

Velocidad de inyección por rejilla. 

f) Dividir el volumen de aire inyectado al área entre el volumen 

del área. El resultado obtenido es el cambio de aire por bora del 

área. 

13 



7.4 RETOMO DE AIRE FOR NOMA. 

I METODO PRUEBA/CALCULO REQUERIDO 
Velocidad de captura en rejillas. 
Cambios de aire por hora. 

II PROCEDIMIENTO DE CALCULO 

a) Determinar el número de rejillas así como su área en pies 
cuadrados (fta) del área de interés. 

b) Del informe del método de prueba de velocidad de captura por 
rejilla, conaultar el promedio aritmético de la velocidad de captura 
en (ft/s) de cada rejilla. 

c) Calcular el producto de la velocidad de captura y el área de 
cada rejilla del área y multiplicar por 3600, para expresar el 
volumen de aire capturado en fta/hr de cada rejilla respectiva. 

d) Sumar el volumen de aire capturado, de todas las rejillas del 
área. 

e) Determinar el volumen de la subáree en fta. 

f) Dividir el volumen de aire capturado del área entre el volumen 
del área. El cálculo representa el volumen (fta) de retorno por 
hora. 

g) Dividir el volumen de aire retornado por hora entre los 
cambios de aire por hora del área. El resultado multiplicarlo por 
cien representa el porcentaje retornado. 

7.5 FREOION DIFERENCIAL. 

14 



II PROCEDIMIENTO 
Medir la presión diferencial entre las distintas áreas indicadas 

por las flechas en la figura 3. 

PASILLO 

I 1........ 
1--- 

rAUTOCLAVE 

*4 	1* 
NAMUCACTU RA 

DE CREMAS Y 
ENULSIOMES 

—4 	é 	••••••• 
LLENADO 

DE CUNAS Y 
EMULSIONES 

FIGURA 3. R ***** enlació» de le presión diferencie,. 

7.6 SIOCARGA VIASLZ DI BACTERIAS Y NORMO POR ama. 

I MATERIALES 

PLACAS PARA BACTERIAS 
Placas patri de 100 por 15 se Pisher Brand N de Catálogo 

8-757-12. 
Agar de Soya Tripticaseina Bioxón, No. de Catálogo 108-1. 

PLACAS PARA HONGOS 

Placas patri de 100 por 15 nue risher Brand No. de Catálogo 

8-757-12. 
Agar papa y dextrosa Bioxón. 

III PROCEDIMIENTO 

15 

I EQUIPO 
Manósetro de presión diferencial. 

Merca: Rbro. 

Modelo: TA2. 



MANUFACTURA 

  

LLENADO 

    

          

          

          

          

          

         

It3 

   

111111111 

     

          

          

          

          

          

           

Exponer una placa para hongos y una placa para bacterias como se 

indica sn la figura 4, por un lapso de 30 minutos. 

FIGURA 4. Sitios de muestreo de lee heme de manutecture y llenado. 

Incubar las cajas para bacterias durante 48 horas de 30 a 35°C. 

Incubar lag cajas para bongos durante 5 ellas de 20 a 25°C. 

7.7 SIOCAMOA MILI DM DACTSDIAS I 11011001 DO DIJILLAS DM IMMOCCIOR 

I NATERIALDS 

PLACAS PARA DACTSRIAS. 

Places patri de 100 por 15 mm fisher Brand No. de Catálogo 

8-757-12. 

Con agar de Soya Tripticaseina Bioxón, No, de Catálogo 108-1. 

PLACAS PARA ROMS. 

Placas patri de 100 por 15 mm fisher Brand No. de Catálogo 

5-757-12. 

Con agar papa y Dextrosa Bioxón. 

II PROCEDIMIENTO 
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REJILLA DE INYECCION DE MANUFACTURA DE CREMAS Y EMULSIONES. 

Maestrear el flujo de aire por 2 minutos, como se indica en la 

figura 5; con una placa para bacterias y otra para hongos, con el 

medio expuesto el flujo de aire. 

Repetir el procedimiento anterior 2 veces más. 

Incubar las 3 cajas para bacterias durante 48 hrs. de 30 a 35°C. 

Incubar las 3 cajas para hongos durante -5 días de 20 a 25°. 

REJILLAS DE INYECCION DE LLENADO DE CREMAS Y EMULSIONES. 

Muestrear el flujo de aire por 30 segundos, como se indica en la 

figura 5; con una placa para bacterias y otra para hongos, con el' 

medio expuesto al flujo de aire. 

Repetir el procedimiento anterior 2 veces más. 

Incubar las 3 cajas para bacterias durante 48 hr de 30 a 35°C. 

Incubar las 3 cajas para hongos durante 5 días de 20 a 25°C. 

4 	 5 

FIGURA 6. Muestreo do las rejillas de Inyección. 

7.8 CALCULO DIOCARGA DE BACTERIAS Y HONDOS EU REJILLAS DE INTECCION 

I METODO PRUEBA/CALCULO REQUERIDO 

Biocarga viable de bacterias y hongos en rejillas de inyección. 

Consultar el promedio de la velocidad de inyección. 

17 



h) Calcular el volumen de aire muestreado (v) por la caja petri 

expresado en pies cúbicos por minuto (ft3/min), con la siguiente 

ecuación: 

v - 3.1416 ( r )(vpi) 60 

Donde: 

r - radio de la caja patri (ft). 

vpi • velocidad promedio de inyección de la rejilla (ft/s). 

i) Calcular la biocarga cuantitativa microbiana (bcm) en ft, con 

la siguiente ecuación: 

UFC 
bcm 

(t)(v) 

Donde: 

bcm Biocarga cuantitativa microbiana (ft'). 

UFC • Unidades formadores de colonias. 

t Tiempo de muestreo expresada en minutos. 

El procedimiento de cálculo debe ser aplicado tanto a bacterias 

como a hongos. 

II PROCEDIMIENTO DE CALCULO 

a) Determinar el radio de la caja petri en pies (ft). 

b) Del informe del método de prueba de velocidad de inyección por 

rejilla, determinar la velocidad promedio de inyección (vpi) de la 

rejilla respectiva expresada en pies por segundo (ft/s). 

En consecuencia todo sistema debe cumplir con limites de control 

para cada una de las especificaciones, que en este caso son las 
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siguientes: 

LIMITES 

1. Velocidad de inyección por rejilla. 

Manufactura de cremas y emulsiones 	 2.8 - 4,2 ft/min 

Llenado de cremas y emulsiones 	 2.4 - 4.70 ft/min 

2. Velocidad de captura por rejilla. 

Manufactura de cremas y emulsiones 

Llenado de cremas y emulsiones 

3. Cambios de aire (por hora). 

Manufactura de cremas y emulsiones 

Llenado de cremas y emulsiones 

4. Retornos de aire (por hora). 

Manufactura de cremas y emulsiones 

Llenado de cremas y emulsiones 

6. Presión diferencial (plg de agua). 

Autoclave ve Manufactura 

Manufactura ve Llenado 

Llenado vs Pasillo  

1.0 - 3.5 	ft/min 

3.5 - 4.5 	ft/min 

mínimo 25 

mínimo 25 

mínimo 50 % 

mínimo 25 % 

mínima 0.01 

mínima 0.01 

mínima 0.05 

6. Biocarga viable de bacterias y hongos por área. 

Manufactura 

Bacterias 
	

máximo 35 
Hongos 
	

máximo 20 
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Llenado 

Bacterias 

Hongos 

LIMITES 

máximo 35 

máximo 20 

7. Biocarga viable de bacterias y hongos por rejilla (UFC/ft). 

Manufactura 

Bacterias 

Hongos 

20 

Llenado 
Bacterias 
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8.0 RESULTADOS T ANALISIS: 

8,1 Los resultados obtenidos con respecto a la VELOCIDAD DE 

INYECCION se muestran en las tablas 1 y 2. 

DETERMINACION: 	VELOCIDAD DE INYECCION 

TABLA 1 
ARFA: 	MANUFACTURA DE CREMAS Y EMULSIONES 

DETERMINACION INICIAL 

DIA 	1: 	140294 DIA 2: 	170294 DIA 3: 	210294 

Inicio 	(m/s) Inicio (m/s) Inicio (m/s) 

1. 0.8 	0.8 0.9 	0.9 1.0 	0.9 
2. 0.01 	0.01 0.1 	0.1 0.1 	0.1 
3. 0.07 	0.07 0.5 	0.8 0.2 	0.8 
4. 0.5 	1.0 1.0 	1.2 1.2 	1,1 
5. 0.1 	0.8 0.1 	0.3 0.4 	0.7 
6. 1.5 	1.6 1.3 	1.4 1.5 	1.5 
7. 1.3 	1.4 1.7 	1.8 1.8 	1.5 
8. 1.5 	1.7 1.9 	1.5 1.8 	2.75 
9. 2.5 	2.3 3.0 	3.0 1.5 	1.5 

DETERMINACION FINAL 

F9na1 	(m/s) Final 	(m/s) Final (la) 

1. 1.0 	1.1 0.9 	1.1 0.9 	0.9 
2. 0.01 	0.01 0.1 	0.1 0.15 	0.1 
3. 0.9 	0.9 0.6 	0.9 0.6 	0.9 
4. 0.7 	1.4 1.0 	1.1 0.9 	1.2 
5. 0.6 	0.5 0.3 	0.2 0.3 	0.2 
6. 0.9 	1.3 1.2 	1.5 1.3 	1.6 
7. 0.8 	1.7 1.4 	1.8 1.5 	1.3 
8. 0.7 	1.7 1.8 	1.8 1.7 	1.7 
9. 2.2 	2.5 2.5 	2.5 2.5 	2.5 

• • ■slro 
• • segundo 
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DETERMINACION: 	VELOCIDAD DE INYECCION 

TABLA 2 
AREA: 	 LLENADO DE CREMAS Y EMULSIONES 

DETERMINACION INICIAL 

DIA 	1: 	140294  DIA 2: 	170294 DIA 3: 	210294 
REJ-t REJ-2 REJ-1 REJ.2 REJ-1 REJ-2 

(111/5) (111/5 ) (m/s) (M113) (mis) (m/s) 

1. 4.5 	4.5 5.5 	4.0 8.0 	6.5 4.5 	4.5 4.5 	5.5 5.0 	4.0 
2. 4.5 	4.0 4.0 	4.5 7.5 	2.5 4.5 	5.0 5.0 	5.5 5.5 	5.5 
3. 5.2 	5.0 5.5 	5.7 7.5 	3.6 5.0 	5.5 5.5 	6.0 5.5 	5.0 
4. 4.5 	4.5 5.0 	5.0 5.5 	4.6 4.5 	4.5 4.5 	5.0 4.5 	4.0 
5. 4.0 	4.0 4.5 	4.5 2.5 	5.5 4.5 	4.0 5.5 	5.5 4.5 	4.5 
6. 4.5 	4.5 5.0 	5.0 5.0 	6.5 4.5 	4.5 5.5 	5.5 4.5 	4.5 
7. 4.0 	4.0 5.0 	4.5 3.5 	4.5 4.0 	4.0 5.0 	5.0 4.0 	4.0 
8. 4.0 	3.5 5.0 	4.5 3.5 	8.5 4.5 	3.5 4.0 	5.0 4.0 	3.5 
9. 4.0 	4.0 4.5 	4.0 5.0 	4.5 4.0 	4.0 5.0 	5.0 4.0 	3.5 

DETERMINACION FINAL 

REJ-1 REJ-2 REJ-1 REJ-2 REJ-1 REJ-2 
(mis) Imis) (mis) (mis) (mis) _pis) 

1. 5.0 	4.5 4.0 	4.5 6.0 	6.76 5.0 	4.0 4.0 	5.5 4.0 	5.0 
2. 5.0 	4.5 4.5 	4.5 6.0 	5.0 4.5 	4.5 4.5 	5.0 5.0 	5.5 
3. 5.0 	5.0 5.0 	4.5 5.5 	5.0 5.0 	4.0 5.0 	5.5 5.0 	5.5 
4. 5.0 	5.0 4.0 	4.0 5.5 	5.0 4.0 	4.5 4.5 	5.5 4.0 	4.5 
5. 5.5 	4.5 3.5 	4.0 5.0 	s.as 4.0 	4.26 5.0 	5.5 4.0 	5.0 
6. 5.5 	5.5 4.0 	4.5 6.0 	5.0 4.5 	4.0 5.0 	5.0 5.0 	5.5 
7. 5.0 	5.0 3.5 	4.0 4.5 	5.0 3.5 	3.5 4.5 	5.0 4.0 	4.5 
8. 4.5 	4.5 3.5 	3.5 5.0 	4.5 3.0 	3.5 5.0 	5.0 3.75 	3.5 
9. 5.0 	5.0 3.5 	3.5 5.0 	5.0 4.0 	3.76 4.5 	5.0 4.5 	4.5 

El cálculo del promedio aritmético de la velocidad de inyección 

(Y) por rejilla se realiza con la ecuación 1 del anexo 2 asi mismo 

el promedio de q y de la amplitud (a) (ecuaciones 3 y 4). Y 

determinando los promedios globales de 4 y de la í con las 

ecuaciones 4 y 5 respectivamente; de esta manera los limites de 

control para ver su comportamiento con las ecuaciones 6 y 7 (valores 

individuales), 8 y 9 (valores promedio), 10 y 11 (valor de, la 
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amplitud) del mismo anexo 2. Estos términos de control que se 

obtienen se muestran en la tabla 3. 

TABLA 3 
VELOCIDAD DE INYECCION POR REJILLA PA 

RA LIMITES DE CONTROL 

ME MANUFACTURA LLENADO TRO LSC LIC LSC LIC 

VIT 4.6746 2.6031 34.1023 27.2858 

Y 4.1571 3.1206 32.9994 28.9888 

a 1.6222 0 5.3381 0 

Vi • Valores individuales IV), V 	■ 	valores promedio de 	Y , 	a • 

amplitud de Vi, LSC • 	limite 	superior de control, 	LIC 	• 	limite 
inferior de control. 

El comportamiento de cada una de las áreas se pueden observar en 

las gráficas 1, 2 y 3 que se encuentran en el, anexo 3, para el área 

de manufactura; 4, 5 y 6 para el área de llenado del mismo aneXo. En 

todos loe casos las gráficas presentan un sistema bajo control, para 

la velocidad de inyección por rejilla. 

Prosiguiendo con el análisis de la variánza (ANADEVA) para 

determinar la consistencia del sistema, utilizando la ecuación 12 del 

anexo 2. 

Para realizar el cálculo, se tabulan los valores como se muestran 

en la tabla 4 y 5. 
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VELOCIDAD DE INYECCION POR REJILLA 

TABLA 4 
AREA DE MANUFACTURA 

HORA 
(j) 

DIA (1) 

1 2 3 

mañana 

tarde 

3.0185 
3.5289 

3.8278 
4.0101 

3.4632 
3.9554 

2.8472 
4.0502 

3.5726 
4.0101 

3.5909 
3.7914 

Valores dados en pies/segando (ttisell) 

VELOCIDAD DE INYECCION POR REJILLA 

TABLA 5 
AREA DE LLENADO 

HORA 
(j) 

DIA (i) 

1 2 3 

mañana 

tarde 

30.3310 
29.0551 

32.0809 
31.4247 

31.3518 
31.5341 

29.5290 
29.3467 

31.3512 
29.7113 

29.6201 
32.9923 

Valores dados en ples/segundo (ftie•g). 

Construyendo la tabla de ANADEVA con las fórmulas indicadas en la 

tabla I del anexo :2. Sustituyendo los valores y reduciendo se generan 

las tablas 6 y 7. 

De la presente tabla se puede decir que el sistema no se comporta 

de forma consistente en los días, pero para las horas si, en el área 

de manufactura. 
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VELOCIDAD DE INYECCION POR REJILLA 
AREA DE MANUFACTURA DE CREMAS Y EMULSIONES 

TABLA 6 
TABLA DE ANDEVA 

FUENTE DE 
VARIACION 

GRADOS DE 
LIBERTAD 

• 
SUMA DE 
CUADRADOS 

MEDIA DE 
CUADRADOS 

VCAL FCR 1
T 

DIA 2 0.510613 0.255306 16.22 9.55 

NORA 3 0.047232 0.015744 0.09 4.76 

ERROR 6 1.107395 0.184565 

De la tabla 7 se puede considerar que el sistema se comporta de 

manera consistente entre días y horas, en el área de llenado. 

VELOCIDAD DE INYECCION POR REJILLA 
AREA DE LLENADO DE CREMAS Y EMULSIONES 

TABLA 7 
TABLA DE ANADEVA 

FUENTE DE 
VARIACION 

GRADOS DE 
LIBERTAD 

SUMA DE 
CUADRADOS 

MEDIA DE 
CUADRADOS 

r 
CAL 

r 
CRIT 

DIA 2 7.750495 3.875247 7.38 9.55 

HORA 3 1.575289 0.525096 0.39 4.76 

ERROR 6 8.093821 1.348970 
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8.2 Los resultados obtenidos para la VELOCIDAD DE CAPTURA se 
muestran en las tablas 8 y 9. 

DETERMINACION: 	VELOCIDAD DE CAPTURA 

TABLA 8 
AREA: 	MANUFACTURA DE CREMAS Y EMULSIONES 

DETERMINACION INICIAL 
DIA 	1: 	140294 DIA 2: 	170294 DIA 3: 	210294 

(m/s) 
1. 0.9 	1.0 
2. 1.7 	1.9 
3. 0.9 	1.0 

(M/8) 

	

0.9 	0.8 

	

0.7 	0.5 

	

0.5 	0.5 

(m/s) 

	

0,9 	0.9 

	

1.0 	0.9 

	

0,6 	0.6 

DETERMINACION FINAL 

(mis) (mis) (mis) 

1. 0.9 	0.4 
2. 1.0 	1.0 
3. 0.9 	1.1 

	

0.6 	0.3 

	

0.5 	0.7 

	

0.6 	0.3 

	

0.9 	0.85 

	

0.8 	0.9 

	

0.5 	0.7 
metro•. 

. • elgundoe. 

DETERMINACION: VELOCIDAD DE CAPTURA 

TABLA 9 
A: LLENADO DE CREMAS Y EMULSIONES 

DETERMINACION INICIAL 
DIA 1: 140294 DIA 2: 	170294 DIA 3: 	210294 

(m/s) (m/s) (VO) 

1.  1.3 1.3 1.0 	1.35 1.4 	1.4 
2.  1.3 1.4 1.3 	1.2 1.4 	1.5 
3.  1.3 1.3 1.4 	1.4 1.2 	1.2 
4.  1.15 1.2 1.2 	1.3 1.4 	1.4 
5.  1.25 1.3 1.4 	1.4 1.2 	1.4 
6.  1.15 1.2 1.5 	1.3 1.4 	1.2 
7.  0.9 1.0 1.0 	0.5 1.1 	1.1 
8.  1.0 1.0 1.1 	1.3 1.2 	1.2 
9.  0.9 1.0 1.0 	1.5 1.1 	1.1 
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DETERMINACION: 	VELOCIDAD DE CAPTURA 

TABLA 9 	CONTINUACION 
DETERMINACION FINAL 

DIA 1:. 140294 DIA 2: 	170294 DIA 3: 	210294 

(m/s)  (m/P) (m/s) 
1. 1.4 	1.3 1.4 	1.4 1.8 	1.5 
2. 1.4 	1.3 1.3 	1.5 1.7 	1.6 
3. 1.4 	1.3 1.3 	1.5 1.9 	1.5 
4. 1.2 	1.2 1.3 	1.3 1.5 	1.5 
5. 1.3 	1.2 1.3 	1.3 1.6 	1.6 
6. 1.2 	1.2 1.2 	1.2 1.5 	1.3 
7. 1.0 	1.0 1.1 	1.1 1.2 	1.2 
8. 1.0 	1.0 1.1 	1.2 1.2 	1.2 
9. 1.0 	1.0 1.1 	1.0 1.1 	1.2 

Determinar el promedio aritmético de la velocidad de captura por 

rejilla con la ecuación 1 del anexo 2, el promedio de Y y a amplitud 

(a) con las ecuaciones 2 y 3. .2181 como los promedios globales de Q y 

de 	(ecuaciones 4 y 5). Y determinando los limites de control; para 

valores individuales ecuaciones 6 y 7, 8 y 9 para los valores 

promedio, 10 y 11 para la amplitud. Todas estas contenidas en el 

anexo 2. 

TABLA 10 
VELOCIDAD DE CAPTURA POR REJILLA PA 

RA LIMITES DE CONTROL 

ME MANUFACTURA LLENADO TRO L8C LIC LSC 	LIC 

VIT 3.9846 1.3288 4.7278 	3.5415 

Y 3.3211 1.9923 4.4314 	3.8379 

a 2.0798 0 0.9290 	0 

Yo • Velocidad d• captura, 	promedio de la v•looldad d• capture, 
e e amplitud, LSC • 1 mita aup•rior d• control, LIC • 	limite Inta. 
rlor de control. 

El comportamiento gráfico de la velocidad de captura por rejilla 

para cada una de las áreas se muestran en las gráficas 7, 8 y 9 para 
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el área de manufactura que se encuentran en el anexo 3; 10, 11 y 12 

para el área de llenado del mismo anexo. 

Para la homogeneidad (a), las gráficas de control para las dos 

áreas, indican un sistema bajo control. Mientras que para el caso de 

la tendencia (valor individual y promedio), las gráficas de control 

muestran un sistema fuera de control para la velocidad de captura 

por rejilla. 

Para analizar la consistencia del sistema, se realiza el análisis 

de la varienza utilizando la ecuación 12 del anexo 2. 

Con lo que se prosigue a realizar el cálculo, tabulando los 

valores que se muestran en las tablas 11 y 12. 

VELOCIDAD DE CAPTURA POR REJILLA 
AREA DE MANUFACTURA 

TABLA 11 

HORA 
(i) 

DIA (1) 

1 2 3 

mañana  

tarde 

3.8278 
4.2653 

2.2967 
1.9686 

2.7342 
2.6248 

3.0623 
2.7342 

1.8592 
1.4218 

2.4061 
2.6795 

Valores dedos en pies por segundo 

VELOCIDAD DE CAPTURA POR REJILLA 
AREA DE LLENADO 

TABLA 12 

HORA 
(i) 

DIA (1) 

1 2 3 

mañana 

tarde 

3,7367 
3.9007 

3.9737 
4.1013 

4.1559 
4.1924 

3.9737 
3.8278 

4.0466 
4.1924 

4.9215 
4.5934 

Valores dedos en plee por solidddo 
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Construyendo la tabla de ANADEVA con las fórmulas que se 

encuentran en la tabla I del anexo 2. Al reducir y sustituir los 

valores se generan las tablas 13 y 14. 

VELOCIDAD DE CAPTURA POR REJILLA 
AREA DE MANUFACTURA 

TABLA 13 
TABLA DE ANADEVA 

FUENTE DE 
VARIACION 

GRADOS DE 
LIBERTAD 

SUMA DE 
CUADRADOS 

MEDIA DE 
CUADRADOS 

F 
CAL 

r 
CRIT 

DIA 2 5.042088 2.521044 4.79 9.55 

HORA 3 1.579608 0.526536 9.23 4.76 

ERROR 6 0.342385 0.057064 

De la tabla 13 se puede proponer que el sistema se comporta de 

manera consistente entre días, pero no entre horas, en el área de 

manufactura. 

VELOCIDAD DE CAPTURA POR REJILLA 
AREA DE LLENADO 

TABLA 14 
TABLA DE ANADEVA 

FUENTE DE 
VARIACION 

GRADOS DE 
LIBERTAD 

SUMA DE 
CUADRADOS 

MEDIA DE 
CUADRADOS 

rCAL r
CRIT 

DIA 2 0.733602 0.376801 3.20 9.55 

HORA 3 0.353682 0.117894 7.27 4.76 

ERROR 6 0.097349 0.016224 

De la tabla 14 se puede examinar que el sistema se comporta de 

manera estable entre días, pero no entre horas, para el área de 

llenado. 	
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8.3 Los resultados obtenidos de loe CAMBIOS DE AIRE POR HORA SE 

muestran en la tabla 15. Los cuales fueron calculados por la 

ecuación 17 del anexo 2. 

DETERMINACION: 	
CAMBIOS DE'AIRE POR HORA 

TABLA 15 

MANUFACTURA LLENADO 

DIA 1: 140294. 

28.723 

30.250 

44.971 

43.704 

DIA 2: 170294. 

34.384 

33.265 

47.141 

45.328 

DIA 3: 210294. 

32.545 

32.385 

46.681 

46.478 

El cálculo del promedio aritmético de las cambios de aire por 

hora, se efectua con la ecuación 1 del anexo 2. El promedio de V y 

de la amPlitud con las ecuaciones 2 y 3; est como los promedios 

globales de Q y de la í (ecuaciones 4 y 5). Determinando los 

confines de control con las ecuaciones 6 y 7 (valores individuales)4  

8 y 9 (valores promedio), 10 y 11 (valor de la amplitud), contenidas 

en el anexo 2. 

Obteniendo los limites de control contenidos en la tabla 16. 
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TABLA 16 
CAMBIOS DE AIRE POR HORA 

PA 
RA LIMITES DE CONTROL 

ME MANUFACTURA LLENADO 
TRO LSC 	LIC LSC LIC 

CAhr 34.429 29.424 47.698 43.440 

Y 33.690 30.163 47.070 44.068 

4 3.065 0 2.608 0 

CAhr • Cambio* de mire por hora, í • valore, promedio do los 
CAhr, ■ • empliamd. 

El comportamiento de cada una de las áreas se puede ver en las 

gráficas 13, 14 y 15 para el área de manufactura del anexo 3; 16, 

17, y 18 para el área de llenado del mismo anexo. Las gráficas 

muestran que tanto para el área de manufactura como para la de 

llenado de cremas y emulsiones la homogeneidad esta bajo control, 

pero no asi la tendencia. Prosiguiendo con el análisis de la 

varianza con el modelo lineal para la precisión del sistema. 

Ecuación 19 del anexo 2. 

Tabulando los valores como se muestran en las tablas 17 y 18. 

CAMBIOS DE AIRE POR HORA 
AREA DE MANUFACTURA 

TABLA 17 
DIA 	(1) 

1 2 3 

28.723 
30.528 

34.384 
33.265 

32.545 
32.385 
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CAMBIOS DE AIRE POR HORA 
AREA DE LLENADO 

TABLA 18 
DIA 	(1)' 

1 2 3 

44.083 
43.704 

47.141 
45.328 

46.681 
46.478 

Construyendo la tabla del análisis de la varianza como lo indica 

la tabla II del anexo 2. Al sustituir y reducir se generan las 

tablas 19 y 20. 

CAMBIOS DE AIRE POR HORA 
AREA DE MANUFACTURA 

TABLA 19 
TABLA DE ANADEVA 

FUENTE DE 
VARIACION 

GRADOS DE 
LIBERTAD 

SUMA DE 
CUADRADOS 

MEDIA DE 
CUADRADOS 

FCAL FCRI T 

DIA 2 19.653 9.827 16.22 9.55 

ERROR 3 1.818 0.606 

Al observar la tabla 19 se puede 'manifestar que el, sistema no se 

comporta de manera estable entre días para los cambios de aire por 

hora en el área de manufactura. 
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CAMBIOS DE AIRE POR HORA 
AREA DE LLENADO 

TABLA 20 
TABLA DE ANADEVA 

FUENTE DE 
VARIACION 

GRADOS DE 
LIBERTAD 

SUMA DÉ 
CUADRADOS 

MEDIA DE 
CUADRADOS 

I' 
CAL 

F 
CRIT 

DIA 2 8.541 4.271 7.38 9.55 

ERROR 3 1.736 0.579 

De la tabla 20 se puede deducir que el sistema se comporta de 

manera permanente entre dias, para los cambios de aire por hora en 

el área de llenado. 
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% DE RETORNO DE AIRE 

TABLA 21 
MANUFACTURA 	 LLENADO 

1 144.853 98.482 28.936 29.814 
DIA 2 63.772 50.706 28.609 30.358 

3 84.651 80.723 29.870 34.192 

8.4 Los siguientes resultados que se muestran en la tabla 21 se 

obtienen con la ecuación 23, que son los RETORNOS DE AIRE POR NORA y 

con la ecuación 24 se consigue el • de RETORNOS DE AIRE POR HORA, 

las cuales se describen en el anexo 2. 

El cálculo del promedio aritmético del % de retornos de aire se 

realiza con la ecuación 1, asi como el promedio de Y y de la 

amplitud (ecuaciones 3 y 4); de los promedios globales de 4 y de la 

í con las ecuaciones 4 y 5. Y los limites de control, para los 

valores individuales con las ecuaciones 6 y 7, y para el valor de la 

amplitud con las ecuaciones 10 y 11. 

Obteniendo los limites de control contenidos en la tabla 23. 

TABLA 22 
RETORNOS DE AIRE POR HORA 

PA LIMIES DE CONTROL 
RA 

MANUFACTURA LLENADO ME 
TRO LSC LIC LSC LIC 

RAhr 143.525 30.87 36.475 24.119 

Y 126.904 47.49 34.652 25.942 

a 68.998 0 7.568 0 

RAhr • Valora• individuales de los retornos d• aire por hora 
Y ■ valores promedios 	de loe RAhr, a ■ empilid, 
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El comportamiento de cada una da las áreas se pueden ver en las 

gráficas 19, 20 y 21 para el área de manufactura del anexo 3; 22, 

23, y 24 para el para el área de llenado del mismo anexo. Las 

gráficas muestran que le tendencia (SRA y 9), de las dos áreas «sten 

fuera de control, mientras que para el caso de la homogeneidad (a) 

las áreas catan bajo control. 

Prosiguiendo con •l análisis de la varianza con el modelo lineal 

para la consistencia del sistema. Ecuación 19 del anexo 2 y 

tabulando los valores como se muestran en las tablas 23 y 24. 

S DE RETORNO DE AIRE 
AREA DE MANUFACTURA 

TABLA 23 

DIA (I) 

1 2 3 

144.853 
98.482 

63.772 
50.706 

84.651 
80.723 

% DE RETORNO DE AIRE 
AREA DE LLENADO 

TABLA 24 

DIA 	(1) 

1 2 3 

28.936 
29.814 

28.609 
30.358 

29.870 
34.192 

Construyendo la tabla del análisis de la varianza según la tabla 

II 	del anexo 2. Al sustituir los resultados 'y al reducir se generan 

las tablas 25 y 26. 

35 



RETORNOS DE AIRE POR HORA 
AREA DE MANUFACTURA 

TABLA 25 
TABLA DE ANADEVA 

FUENTE DE 
VARIACION 

GRADOS DE 
LIBERTAD 

SUMA DE 
CUADRADOS 

MEDIA DE 
CUADRADOS 

V 
CAL 

F 
CRIT 

DIA 2 4212.035 2106.017 5.41 9.55 

ERROR 3 1168.185 389.395 

Para la tabla 25 se puede decir que el sistema se comporta de 

manera consistente entre dias para el %RA en el área de manufactura. 

% DE RETORNOS DE AIRE 
AREA DE LLENADO 

TABLA 26 
TABLA DE ANADEVA 

FUENTE DE 
VARIACION 

GRADOS DE 
LIBERTAD 

SUMA DE 
CUADRADOS 

MEDIA DE 
CUADRADOS 

P 
CAL 

F 
CRIT 

DIA 2 9,034 4.517 1.20 9.55 

ERROR 3 11.527 '3.752 

De la tabla 26 se puede decir que el sistema se comporta de 

manera consistente entre dias, para el %RA en el área de llenado. 
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8.5 Los resultados de la PRESION DIFERENCIAL se muestran en la 

tabla 27. 

DETERMINACION: 
PRESION DIFERENCIAL 

TABLA 27 
DIA 1:140294 	 CONDICIONES: PUERTAS CERRADAS 

AREAS 	 PRESION DIFERENCIAL(mm agua) 

0.025 -__L 
B 	 0.03 

C 	 0.05  

CONDICIONES: En C la puerta abierta y en las demás áreas cerradas. 

AREAS 	 PRESION DIFERENCIAL (mm agua) 

A 	 0.0 

B 	 0.01 

C 

CONDICIONES:En A la puerta abierta y las demás cerradas. 

AREAS 	 PRESION DIFERENCIAL (mm agua) 

A 

B 	 0.0 

C 	 0.07 

CONDICIONES: En U la puerta abierta y las demás cerradas. 

AREAS 	 PRESION DIFERENCIAL (mm agua) 

A 	 0.0 

B 

C 	 0.06  

DIA 2:170294 	 CONDICIONES: PUERTAS CERRADAS 

AREAS 	 PRESION DIFERENCIAL(ma agua) 

A 	 0.2 

B 	 0.29 

C 	 0.5 
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DETERNINACION: 
PRESION DIFERENCIAL 

TABLA 27 CONTINUACION 
CONDICIONES: En C la puerta abierta y en las demás áreas cerradas. 

AREAS 	 PRESION DIFERENCIAL (mm agua) 

A 	 0.0 

B 	 0.0 

C 

CONDICIONES:En A la puerta abierta y las demás cerradas. 

AREAS 	 PRESION DIFERENCIAL (mm agua) 

A 

B 	 0.2 	_ 

C 	 0.7 

CONDICIONES: En B la puerta abierta y las demás cerradas. 

AREAS 	 PRESION DIFERENCIAL (mm agua) 

A 	 0.09 

a 

C 	 0.6 

DIA 3:210294 	 CONDICIONES: PUERTAS CERRADAS 

AREAS 	 PRESION DIFERENCIAL(mm agua) 

A 	 0.25 

B 	 0.3 

C 	 0.5 

CONDICIONES: En C la puerta abierta y en las demás áreas cerradas. 

AREAS 	 PRESION DIFERENCIAL (mm agua) 

A 	 0.0 

B 	 0.0 

C 
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DETERMINACION: 	PRESION DIFERENCIAL 

TABLA 27 CONTINUACION 
DIA 3:210294 

CONDICIONES:En A la puerta abierta] las demás cerradas. 

AREAS 	 PRESION DIFERENCIAL (mm agua) 

A 

B 	 0.2 

C 	 0.7  

CONDICIONES: En E la puerta abierta y_ las demás cerradas. 

AREAS 	 PRESION DIFERENCIAL (mm agua) 

A 	 0.1 

11  
C 	 0.6 

Los sitios de medición de la presión diferencial entre las 

distintas áreas, se efectuaron según el código siguiente: 

Autoclave vs Manufactura. 

Manufactura ve Llenado. 

LLenado va Pasillo. 

Las mediciones se efectuaron bajo las condiciones indicadas en la 

tabla 28. Para cada condición se determinó el valor mínimo (min) y 

se calculó el promedio aritmético (y), la desviación estándar (s) y 

el coeficiente de variación (cv), con las ecuaciones 25, 26 y 27 del 

anexo 2. 
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PRESION DIFERENCIAL CONDICION 1 

TABLA 29 
MININO PROMEDIO ARITMETICO, DESVIACION ESTANDAR Y COEFICIENTE 

DE VARIACION DE LAS DISTINTAS CONDICIONES DE MEDICION 

Sitios de 
Medición min 	 8 	CV 

A 0.025 0.158 0.118 74.62 
a 0.03 0.207 0.153 74.07 
C 0.050 0.35 0.260 74.23 

PRESION DIFERENCIAL 
CONDICIONES DE MEDICION 

TABLA 28 

Puerta 

Pa 

Pb 

Pc 

CONDICION 
1 	2 	3 	4 

cerrada 

cerrada 

cerrada 

abierta 

cerrada 

cerrada 

cerrada 

abierta 

cerrada 

cerrada 

cerrada 

abierta 

Para la condición de medición 1, se obtienen los resultados; que 

se muestran en la tabla 29. En todos los casos, la presión 

diferencial minina, es no menor de 0.01 pulgadas de agua. 

En la condición de medición 2, se obtienen los resultados; que se 

muestran en la tabla 30, la presión diferencial minina reportada es 

de cero, resultado que no indica una posible contaminación del área 

de manufactura, aunque seria conveniente, que durante la fabricación 

del producto se evite que se presente esta condición. 
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PRESION DIFERENCIAL CONDICION 2 

TABLA 30 
MININO PROMEDIO ARITMETICO, DESVIACION ESTANDAR Y COEFICIENTE 

DE VARIACION DE LAS DISTINTAS CONDICIONES DE MEDICION 

Sitios de 
Medición 

C 
0.1333 
0.49 

0.115 
0.364 

86.683 
74.231 

¡sin a 	cv 

0.07 

PRESION DIFERENCIAL CONDICION 3 

TABLA 31 
MININO PROMEDIO ARITMETICO, DESVIACION ESTANDAR Y COEFICIENTE 

DE VARIACION DE LAS DISTINTAS CONDICIONES DE MEDICION 

Sitios de 
Medición m n 	 CV 

A o 0.063 0.055 86.96 
C 0.06 0,42 0.312 74.23 

Asi en la condición de medición 3, se obtienen los valores que se 

muestran en la tabla 31. El valor mínimo de la presión diferencial 

entre el área de manufactura vs llenado es cero; resultado que no 

indica una posible contaminación ni del área de manufactura ni de 

llenado aunque seria conveniente que durante la fabricación y/o 

llenado del producto no se presente esta condición. 

Para la condición de medición 4, los resultados contenidos en la 

tabla 32. El valor minimo de la presión diferencial autoclave vs 

manufactura es de cero; resultado que no indica una posible 

contaminación de esta última, aunque seria conveniente evitar esta 

condición durante la fabricación de cremas y emulsiones. 
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PRESION DIFERENCIAL CONDICION 4 

TABLA 32 
MININO PROMEDIO ARITMETICO, DESVIACION ESTANDAR Y COEFICIENTE 

DE VARIACION DE LAS DISTINTAS CONDICIONES DE MEDICION 

cv mira Sitios de 
Medición 

o A np O 
0.0577 173.20 0.0033 0.01 

np • no procede 
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8.6 Los resultados obtenidos monitoreando las áreas de 

manufactura y llenado por sitio de exposición se muestran en la 

tabla 33, la cual contiene tanto valores para bacterias como para 

hongos. 

DETERMINACION: 
BIOCARGA VIABLE DE BACTERIAS Y HONGOS 

TABLA 33 
AREA DE MANUFACTURA Y LLENADO 

SITIO DIA 1 UFC/BACT UFC/HONG 

1 180294 16 7 

2 27 11 

3 30 11 

4 30 22 

5 18 6 

6 16 8 

7 25 15 

8 24 13 

1 240294 17 8 

2 36 14 

3 . 	22 18 

4 44 26 

5 35 16  
6 28 10 

7 33 18 

40 16 

1 280294 12 4 

2 20 10 

3 8 8 

4 16 23 

5 15 4 

6 21 6 

7 20 16 

8 18 22 
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Al sustituir los resultados para el caso de hongos para ambas 

áreas, se genera la tabla 35. 

44 

LLENADO 

Y 

MANUFACTURA 

Y 

4.5907 
5.8622 
4.3507 

5.0879 
5.4098 
3.7602 

TABLA 34 

UFC TRANSFORMACION RAIZ CUADRADA PARA BACTERIAS 
PROMEDIO ARITMETICO (Y) POR AREA 

DIA 

1 
2 
3 

TABLA 35 

MANUFACTURA 

Y 

3.5661 
4.0431 
3.2812 

LLENADO 

Y 

3.2691 
3.9164 
3.3691 

UFC TRANSFORMACION RAIZ CUADRADA PARA HONGOS 
PROMEDIO ARITMETICO (Y) POR AREA 

DIA 

1 
2 
3 

El análisis de los resultados consiste en realizar una 

transformación a las unidades formadores de colonias (UFC) tanto 

para bacterias como para hongos (variables discretas) a variables 

continuas mediante la transformación raiz cuadrada. Esto es mediante 

la ecuación 22 del anexo 2. Al sustituir los resultados para el caso 

de bacterias para ambas áreas, se ganara la tabla 34. 



Determinar la amplitud (a) de los diferentes dias de exposición 

tanto para bacterias como para hongos de las dos áreas utilizando la 

ecuación 3 del anexo 2. También el promedio aritmético de q (,) y el 

promedio de la amplitud (a); asi como los limites de control para 

los valores de Y, V y de a, con las ecuaciones 6, 7, 8, 9, 10 y 11 

del anexo 2. 

En la tabla 36 se reportan los limites de control calculados para 

cada parámetro de bacterias en el área respectiva. 

TABLA 36 

PA 
RA 
ME 
TRO 

UFC TRANSFORMACION RAIZ CUADRADA PARA BACTERIAS 
LIMITES DE CONTROL 

MANUFACTURA 
LSC 	LIC 

LLENADO 
LSC 	LIC 

Y 

Y 

a 

	

7.4531 	2.0521 

	

6.1038 	3.4014 

	

2.2296 	0 

6.2521 

5.5938 

2.0627 

3.6169 

4.2753 

0 

Y • valores individuales de la biocerpe viable, i • valores promedios 

de Y, a • amplitud. 

Al retransformar la variable y al redondear al entero apropiado, 

se reporta la tabla 37, los limites de control de las UFC, para 

bacterias tanto promedio (Y') como individuales (Y') en ambas áreas. 

TABLA 37 

PA 
RA 
ME 
TRO 

UFC PARA BACTERIAS 
LIMITES DE CONTROL 

MANUFACTURA 
LSC 	LIC 

LLENADO 
LSC LIC 

Y' 

Y' 

56 

38 

5 

12 

40 

32 

14 

19 

Y' • Valores individuales, i s  • valores promedios. 
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En la tabla 38 se reportan los limites de control calculados para 

cada parámetro de hongos en el área respectiva. 

TABLA 38 

PA 
RA 
ME 
TRO 

UFC TRANSFORMACION RAIZ CUADRADA PARA HONGOS 
LIMITES DE CONTROL 

MANUFACTURA 
LSC 	LIC 

LLENADO 
LSC 	LIC 

Y 

V 

a 

	

7.0121 	0.2482 

	

5.3223 	1.9380 

	

5.2969 	O 

5.9807 

4.7503 

3.8569 

1.0557 

2.2861 

0 

Y • valores Individuales de le b 1 ocarga viable, Y e valores promedios 

de Y, a e amplitud. 

Al retransformar la variable y al redondear al entero apropiado, 

se reporta la tabla 39, los limites de control de las UFC para 

hongos tanto promedio (V') como individuales (Y') en ambas áreas. 

TABLA 39 

PA 
RA 
ME 
TRO 

UFC PARA HONGOS 
LIMITES DE CONTROL 

MANUFACTURA 	 LLENADO 
LSC 	LIC 	 LSC LIC 

Y' 

511  

50 	0 	 37 	2 

29 	5 	 23 	6 

Y' i Valores lndlvldualee, Y 	valores promedios. 

El comportamiento gráfico de la transformación raiz cuadrada de 

las ufc para (Y, V y a) para bacterias en el área de manufactura se 

pueden ver las gráficas 25, 26 y 27 del anexo 3. La tendencia (Y y 

Y) y la homogeneidad (a), indican un estado bajo control. 
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El comportamiento gráfico de la transformación raiz cuadrada de 

las ufc para (Y, V y a) para hongos en el área de manufactura se 

pueden ver en las gráficas 28, 29 y 30 del anexo 3. Tanto la 

tendencia (Y y V), como la homogeneidad (a) indican un estado bajo 

control. 

El comportamiento gráfico de la'transformación raiz cuadrada de 

las ufc para (Y, V y a) para bacterias en el área de llenado de 

cremas y emulsiones se puede ver en las gráficas 31, 32 y 33 del 

anexo 3. La homogeneidad (a) indican un estado bajo control, pero no 

asi la tendencia, que muestra un estado fuera de control. 

El comportamiento gráfico de la transformación raiz cuadrada de 

las ufc para (Y, Y y a) para hongos en el área de llenado se pueden 
observar en las gráficas 34, 35 y 36 del anexo 3. Tanto la tendencia 

(Y y V), como la homogeneidad (a) indican un estado bajo control. 

Procediendo a construir la tabla de análisis de la varianza según 

fórmulas indicadas en la tabla 19 del anexo 2. Al sustituir los 

resultados se generan las tablas 40 y 41 para el área de 

manufactura, 42 y 43 para el área de llenado. 

UFC TRANSFORMACION RAIZ CUADRADA BACTERIAS 
AREA DE MANUFACTURA 

TABLA 40 
TABLA DE ANADEVA 

FUENTE DE 
VARIACION 

GRADOS DE 
LIBERTAD 

SUMA DE 
CUADRADOS 

MEDIA DE 
CUADRADOS 

FCA L FCRIT 

DIA 2 6.1167 3.0583 4.03 4.26 

ERROR 9 6.8367 0.7596 

De la tabla 40, se puede decir que el sistema se comporta de 

manera consistente entre días, para las UFC en bacterias en el úrea 
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manufactura. 

UFC TRANSFORMACION RAIZ CUADRADA HONGOS 
AREA DE MANUFACTURA 

TABLA 41 
TABLA DM ANADEVA 

FUENTE DE 
VARIACION 

GRADOS DE 
LIBERTAD 

SUMA DE 
CUADRADOS 

MEDIA DE 
CUADRADOS 

rCAL F 
CRIT 

DIA 2 6.1167 3.0583 4.03 4.26 

ERROR 9 6,8367 0.7596 

De la tabla 41 se deduce que el sistema se comporta de manera 

consistente entre Bias, para las UFC hongos en el área de 

manufactura. 

UFC TRANSFORMACION RAIZ CUADRADA BACTERIAS 
AREA DE LLENADO 

TABLA 42 
TABLA DE ANADEVA 

FUENTE DE 
VARIACION 

GRADOS DE 
LIBERTAD 

SUMA DE 
CUADRADOS 

MEDIA DE 
CUADRADOS 

P 	. IP., 
""" 

DIA 2 5.2785 2.6392 15.52 4.26 

ERROR 9 1.5305 0.1701 

De la tabla 42, se puede observar que el sistema no se comporta 

de manera estable entre d'as, para las UFC bacterias en el área de 

llenado. 
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UFC TRANSFORMACION RAIZ CUADRADA HONGOS 
AREA DE LLENADO 

TABLA 43 
TABLA DE ANADEVA 

FUENTE DE 
VARIACION 

GRADOS DE 
LIBERTAD 

SUMA DE» 
CUADRADOS 

MEDIA DE 
CUADRADOS 

F 
CAL FCR1T 

DIA 2 0.9715 0.4857 0.67 4.26 

ERROR 9 6.4981 0.7220 

De la tabla 43, se estima que el sistema se comporta de manera 

consistente entre dlas, para las UFC hongos en el área de llenado. 
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8.7 Los resultados obtenidos en el monitoreo por rejillas se 

muestran en la tabla 44. 

DETERMINACION: 

BIOCARGA VIABLE DE BACTERIAS Y HONGOS POR REJILLA 

TABLA 44 
AREA FECHA PLACA UFC/BACT UFC/HON 

MANUFACTURA 1 3 4 
DE CREMAS Y 180294 2 6 4 
EMULSIONES 3 5 3 

LLENADO 180294 1 12 3 DE CREMAS Y 18 4 EMULSIONES REJILLA 1 1 313 7 

LLENADO 1 21 6 
DE CREMAS Y 180294 2 12 4 EMULSIONES REJILLA 2 3 12 1 

MANUFACTURA 1 10 3 DE CREMAS Y 240294 2 16 2 EMULSIONES 3 20 4 

LLENADO 
1 35 12 DE CREMAS Y 240294 2 30 10 EMULSIONES REJILLA 1 3 32 14 

LLENADO 
1 22 8 DE CREMAS Y 240294 2 19 10 EMULSIONES 

REJILLA 2 3 28 8 

MANUFACTURA 1 11 5 
DE CREMAS Y 280294 2 13 8 
EMULSIONES 3 5 7 

LLENADO 1 13 17 
DE CREMAS Y 280294 2 9 10 
EMULSIONES REJILLA 1 3 37 9 

LLENADO 1 5 8 DE CREMAS Y 280294 
2 6 9 EMULSIONES REJILLA 2 3 8 8 

Se determinó la BIOCARGA VIABLE DE BACTERIAS Y HONGOS POR 

REJILLAS DE INYECCION instaladas en las áreas de manufactura y 

llenado de cremas y emulsiones con la ecuación 27 del anexo 2. 

SO 



BIOCARGA CUANTITATIVA DE BACTERIAS POR REJILLA 
AREA DE MANUFACTURA 

TABLA 45 
DIA 

1 	2 	3 

0.1250 0.3481 0.4046 
0.2500 0.5570 0.4781 
0.2084 0.6762 0.1839 

BIOCARGA CUANTITATIVA DE HONGOS POR REJILLA 
AREA DE MANUFACTURA 

TABLA 46 
DIA 

1 	2 	3 

0.1667 0.1044 0.1839 
0.1667 0.0696 0.2942 
0.1250 0.1392 0.2574 

BIOCARGA CUANTITATIVA DE BACTERIAS POR REJILLA 
REJILLA 1 AREA DE LLENADO 

TABLA 47 
DIA 

1 	2 	3 

0.4653 1.1064 0.4162 
0.6980 0.9484 0.2882 
0.5041 1.0116 1.1847 
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Al sustituir la información para bacterias y hongos del área de 

manufactura, se generan las tablas 45 y 46. 

Al sustituir y al reducir la información para bacterias y para 

hongos del área de llenado de cremas y emulsiones, de la rejilla 1, 

se generan lan tablan 47 y 48. 



Al suplir la información para bacterias como para hongos del área 

de llenado, en la rejilla 2, se generan las tablas 49 y 50. 

BIOCARGA CUANTITATIVA DE BACTERIAS POR REJILLA.  
REJILLA 2 AREA DE LLENADO 

TABLA 49 

DIA 

1 	2 	3 

0.7336 0.8284 0.1871 
0.4192 0.7155 0.2245 
0.4192 1.0544 0.2994 

TABLA 50 
BIOCARGA CUANTITATIVA DE HONGOS POR REJILLA 

REJILLA 2 AREA DE LLENADO 

DIA 

1 	2 	3 

0.2096 0.3013 0.2994 
0.1397 0.3766 0.3368 
0.0349 0.3013 0.2994 

Determinar el promedio aritmético de Y como de la amplitud con 
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BIOCARGA CUANTITATIVA DE HONGOS POR REJILLA 
REJILLA 1 AREA DE LLENADO 

TABLA 48 

DIA 

1 	• 2 	3 

0.1163 0.3794 0.5443 
0.1551 0.3161 0.3202 
0.2715 0.4426 0.2882 



las ecuaciones 2 y 3 asi como el promedio global de q y de la í (las 

ecuaciones 4 y 5), de los diferentes días tanto para bacterias como 

para hongos anexo 2. 

Prosiguiendo con el cálculo de los limites de control con las 

ecuaciones 6 y 7 (valores individuales), 8 y 9 (valores promedio), 

10 y 11 (valor de la amplitud). Del anexo 2. 

En la tabla 51 se reportan 1,5s limites de control para cada 

parámetro para el caso del área de manufactura. 

TABLA 51 

PA 
RA 
ME 
TRO 

BIOCARGA CUANTITATIVA DEL AREA DE MANUFACTURA 
LIMITES DE CONTROL 

BACTERIAS 
LSC 	LIC 

HONGOS 
LSC 	LIC 

Y 

-12 

a 

	

0.8145 	0 

	

0.6229 	0.0996 

	

0.6586 	0 

0.2984 

0.2430 

0.1902 

0.0366 

0.0919 

0 

Y • Valores Individuales de l• bloosrps cuantitativo, 	e valor.•• 
promedio de V, a e amplitud. 

En la tabla 52 se reportan los limites de control para cada 

parámetro para el caso del área de llenado, rejilla 1. 

TABLA 52 

PA 
RA 
ME 
TRO 

BIOCARGA CUANTITATIVA DEL AREA DE LLENADO REJILLA 1 
LIMITES DE CONTROL 

BACTERIAS 
LSC 	LIC 

HONGOS 
LSC LIC 

Y 
- 

a 

1.4962 

1.1748 

1.1049 

0 

0.2969 

O 

0.6325 

0.4982 

0.4615 

0 

0.1315 

0 

Y ■ Valore• individuales de la blooarge cuantitativa, i • valore ■ 

promedio de Y, a ■ amplitud. 
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En la tabla 53 se reportan los limites de control para cada 

parámetro para el caso del área de llenado, rejilla 2. 

TABLA 53 
BIOCARGA CUANTITATIVÁ DEL AREA DE LLENADO REJILLA 2 

PA LIMITES DE CONTROL 
RA 

BACTERIAS HONGOS ME 
TRO LBC LIC LSC LIC 

Y 0.9946 0.0902 0.4252 0.0857 

Y 0.8034 0.2813 0.3534 0.1574 

a 0.6571 0 0.2467 0 

Y • Valores individuales de la blocarpa 	cuantitativa, 	Y 	• 	valore, 
promedio dm Y, • ■ amplitud. 

El comportamiento de estos valores se pueden ver en las gráficas 

37, 38 y 39 del anexo 3, para el área de manufactura. El 

comportamiento con respecto a la tendencia (Y y í) y la homogeneidad 

(a), indican un estado bajo control. Las gráficas 40, 41 y 42 del 

mismo anexo, para hongos de esta misma área indican que la tendencia 

(Y) y la homogeneidad (a) catan en un estado bajo control.De las 

gráficas 43, 44 y 45 del anexo 3, para bacterias en el área de 

llenado, rejilla 1, la tendencia (Y y í) y la homogeneidad (a) 

indican un estado bajo control. Con respecto a las gráficas 46, 47 y 

48 del mismo anexo, para hongos rejilla 1, en el área de llenado, la 

tendencia de (Y y í) y la homogeneidad (a) indican un estado bajo 

control. Asi las gráficas 49, 50 y 51 para bacterias del mismo anexo 

en el área de llenado el comportamiento que muestran son que la 

tendencia (Y y í) indica un estado fuera de control, la homogeneidad 

(a), indica un estado bajo control. Por último las gráficas 52, 53 y 

54 para hongos en el área de llenado, rejilla 2. La tendencia (Y y 

Y) indica un estado fuera de control; aunque no es critico, debido a 

que los puntos fuera de control son inferiores al limite inferior de 

control. Para el caso de la homogeneidad (a) esta indica un estado 

bajo control. 

Prosiguiendo con el análisis de la varianza con el modelo lineal 
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para la precisión del sistema. Con la ecuación 19 descrita en el 

anexo 2. 

Al sustituir los resultados se genera la tabla 54 para bacterias 

en el área de manufactura, 55 para hongos de esta misma. 

BIOCARGA CUANTITATIVA BACTERIAS DEL AREA DE MANUFACTURA 
TABLA DE ANADEVA 

TABLA 54 

FUENTE DE 
VARIACION 

GRADOS DE 
LIBERTAD 

SUMA DE 
CUADRADOS 

MEDIA DE 
CUADRADOS 1 CAL I' 

CRIT 

DIA 2 0.1728 0.0864 4.46 5.14 

ERROR 6 0.1164 0.0194 

De la tabla 54 se puede observar que el sistema se comporta de 

manera estable entre días, para la biocarga cuantitativa de 

bacterias para el área de manufactura. 

BIOCARGA CUANTITATIVA HONGOS DEL AREA DE MANUFACTURA 
TABLA DE ANADEVA 

TABLA 55 

FUENTE DE 
VARIACION 

GRADOS DE 
LIBERTAD 

SUMA DE 
CUADRADOS 

MEDIA DE 
CUADRADOS 

F„, 
y" —  

FCR i 7 

DIA 2 0.0307 0.0153 9.31 5.14 

ERROR 6 0.0099 0.0016 

De la tabla 55 se puede deducir que el sistema no se comporta de 

manera consistente entre días, para la biocarga cuantitativa de 

hongos en el área de manufactura. 
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Los resultados de las tablas 56 y 58 para bacterias del área de 

llenado rejilla 1 y 2 respectivamente, 57 y 59 para hongos del área 

de llenado rejilla 1 y 2 respectivamente. 

BIOCARGA CUANTITATIVA BACTERIAS DEL AREA DE LLENADO REJILLA 1 
TABLA DE ANADEVA 

TABLA 56 

FUENTE DE 
VARIACION 

GRADOS DE 
LIBERTAD 

SUMA DE 
CUADRADOS 

MEDIA DE 
CUADRADOS 

F 
CAL 

P 
CRIT 

DIA 2 0.3769 0.1885 2.20 5.14 

ERROR 6 0.5139 0.0857 

De acuerdo a la tabla 56 se puede decir que el sistema se 

comporta de manera consistente entre días, para la biocarga 

cuantitativa en bacterias en el área de llenado, rejilla 1. 

BIOCARGA CUANTITATIVA HONGOS DEL AREA DE LLENADO REJILLA '1 
TABLA DE ANADEVA 

TABLA 57 

FUENTE DE 
VARIACION 

GRADOS DE 
LIBERTAD 

SUMA DE 
CUADRADOS 

MEDIA DE 
CUADRADOS 

P 
CAL 

P 
CRIT 

DIA 2 0.0807 0.0403 4.04 5.14 

ERROR 6 0.0600 0.0100 

De la tabla 57 se puede decir, que el sistema se comporta de 

manera estable entre días, para la biocarga cuantitativa en hongos 

en el área de llenado, rejilla 1. 
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BIOCARGA CUANTITATIVA BACTERIAS DEL AREA DE LLENADO REJILLA 2 
TABLA DE ANADEVA 

TABLA 58 

FUENTE DE 
VARIACION 

GRADOS DE 
LIBERTAD 

SUMA DE 
CUADRADOS 

MEDIA DE 
CUADRADOS 

IP CAL FCRIT 

DIA 2 0.3769 0.1885 2.20 5.14 

ERROR 6 0.5139 0.0857 

Analizando la tabla 58, se puede observar gua el sistema se 

comporta de manera consistente entre días para la biocarga 

cuantitativa de bacterias en el área de llenado, rejilla 2. 

BIOCARGA CUANTITATIVA HONGOS DEL AREA DE LLENADO REJILLA 2 
TABLA DE ANADEVA 

TABLA 59 

FUENTE DE 
VARIACION 

GRADOS DE 
LIBERTAD 

SUMA DE 
CUADRADOS 

MEDIA DE 
CUADRADOS 

Al 
" 

reRIT  

DIA 2 0.0807 0.0403 2.04 5.14 

ERROR 6 0.0600 0.0100 

Dula tabla 59, el sistema es estable entre días para la biocarga 

cuantitativa de hongos en el área de llenado, rejilla 2. 
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9.0 CONCLUSIONES. 

9.1 VELOCIDAD DE INYECCION 

De acuerdo a los resultados obtenidos tanto del área de 

manufactura como de llenado, cumplen por dla con los limites. Por 

otra parte, el sistema se comporta de manera consistente entre horas 

para ambas áreas; pero no entre dije para el área de manufactura. 

9.2 VELOCIDAD Di CAPTURA POR REJILLA 

Tanto en el área de manufactura como en el área de llenado 

cumplen por dia con las especificaciones de control. Por lo cual, el 

sistema es estable entre días pero no entre horas. 

9.3 CAMBIOS Di AIRE POR HORA 

Para las áreas de manufactura y llenado, los cambios de aire por 

hora cumplen con lOs limitep. Por lo tanto, el sistema se comporta 

de manera consistente entre días. 

9.4 11 Di RITMO DE AIRE 

El % de retornos de aire por hora cumplen con las 

especificaciones establecidas tanto en el área de manufactura como 

en le de llenado. Entonces el sistema se comporta de manera estable 

.entre días. 

9.5 PRZSION DIFERENCIAL 

En condiciones normales, la presión diferencial cumple con los 

limites. Bajo otras condiciones de medición, el peor resultado de 

presión diferencial es de O. Este resultado no causa ningún problema 

entre las áreas. 

9.6 BIOCAROA VIABLE DE BACTERIAS Y HONGOS POR ARIA 

En las dos áreas, de manufactura y llenado el promedio de la 

biocarga viable por día cumple con los limites, tanto en bacterias 

como para hongos. Para el úrea de manufactura el sistema se comporta 

de manera consistente para bacterias y en hongos; mientras que en el 

área de llenado el sistema no es consistente para hongos. 
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9.7 BIOCARDA VIABLE Di BACTERIAS V HONGOS CM REJILLAS DE INVECCION 

Para el área de manufactura el promedio de la biocarga viable 

tanto para bacterias como para hongos cumplen con las 

especificaciones de control. Por lo tanto el sistema se comporta de 

manera estable entre días. 

En el área de 'llenado el promedio de la biocarga viable de 

bacterias como de hongos cumplen con los limites; la homogeneidad 

(a) y tendencia (Y y V) se encuentran bajo control estadistico. Por 

lo cual, el sistema se comporta de manera consistente entre d'As 

para la rejilla 1. 

Con lo que respecta a la rejilla 2 del área de llenado, el 

promedio de la biocarga viable de bacterias y de hongos cumplen con 

los limites. La homogeneidad se encuentra bajo control estadistico 

más no asi la tendencia. Aunque no es critico ya que los puntos 

fuera de control son inferiores al limite inferior. Por lo tanto, el 

sistema no se comporta de manera consistente entre días ni para 

bacterias ni para hongos. 

Concluyendose con respecto al cumplimiento de las 

especificaciones de control, que el sistema genera aire de manera 

confiable. 
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DESCRIPCION DE LA UNIDAD MANEJADORA DE AIRE 
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AIRE EXTERNO 

MOTOVENTILADOR 

a 
FILTROS METALICOS 

a 
FILTROS DE BOLSA 

FILTROS DE BOLSA 

•* DUCTOS DEL ANEA DE 
LLENADO 

REJILLAS DE INYECCION 
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aa 	DUETO DEL AREA DE 
MANUFACTURA 

R• 
REJILLA DE INYECCION 

I. DZSCRIPCION DE LA UNIDAD MANEJADORA DE AIRE 

El sistema está constituido por 3 Módulos. El primer módulo o 

Módulo de Filtración, consiste de un banco de filtros para alo!ar a 

los filtros metálicos lavables y filtros de aire tipo de bolsa para 

retener particular mayores a 10 p Cuenta con un motoventilador que 

extrae aire ambiental hacia el ban0o de filtros, para generar aire 

filtrado. El segundo módulo o Módulo de Inyeción, consiste en 

ducteria de lámina galvanizada traslapada que conduce y suministra 

el aire filtrado mediante rejillas de doble deflexión a las áreas de 

manufactura _y llenado de cremas y emulsiones. El tercer módulo o 

Módulo de Extracción consiste en un motoextractor que captura el 

aire de cada área a través de rejillas de hojas fijas en el área de 

Ilendo y por una campana de ranura en el área de manufactura, para 

ser conducido por ducteria hacia el exterior. 

1.1 DISEÑO 
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A 

E 

E 

e 

N 
O 

D • GABINETE 

FLUJO DE 
AIRE 

A • MOTOVENTILADOR 

h  FILTROS METALICOS 

O • FILTROS DE BOLSA 

DUCTO DEL AREA DE 
MANUFACTURA 

DOCTOS DEL AREA DE 
LLENADO 

*** MOTOEXTRACTOR 

AREA DE MANUFACTURA 

AIRE FILTRADO 

AREA DE LLENADO 

*** R** 
CAMPANA DE REJILLAS DE 
EXTRACCION EXTRACCION 

*** *** 

AIRE EXTERNO 

MODULOS 

*MODULO DE FILTRACION 
**MODULO DE INYECCION 
***MODULO DE EXTRACCION 

2. MODULO DI rmalczom INICIAL 

2.1. ESPECIFICACIONES DEL SISTEMA 

2.1.1 DIAGRAMA 

MODULO DE EJLTRACION 

DIAGRAMA 2,1.1. Módulo de filtración. 
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2.2 COMPONENTES 

2.2.1 NOMBRE: Gabinete de la Unidad Manejadora de Aire. 

ESPECIFICACIONES: Gabinete de lámina galvanizada calibre 18. 

LOCALIZACION: Primer nivel en una estructura arriba del área de 

acondicionamiento y a un lado del cuarto de máquina Leofilizador 

FUNCION: Contener los componentes de la unidad manejadora de aire. 

2.2.2 NOMBRE: Motoventilador. 

ESPECIFICACIONES: Ventilador centrifugo tipo Vent-Set modelo VS, 

Marca VISSA. Clase 1. Gira a 1875 rpm. No. de 

Serie 91917, acoplado a un motor eléctrico de 2 

Np, Marca ABB, de 250 volts. 

LOCALIZACION: Dentro del gabinete de la unidad manejadora de aire, 

antes del filtros metálicos y loS filtros de bolsa. 

FUNCION: Desarrollar el trabajo mecánico en el suministro de aire. 

2.2.3 NOMBRE: Filtros Metálicos. 

ESPECIFICACIONES: Filtro metálico tipo VAMSAMET de 24 . 24 . 2 

pulgadas. Es una unidad filtrante lavable, es 

fabricada en marco de lámina galvanizada con un 

adecuado refuerzo y como media filtrante varias 

capas de malla métalica tipo mosquitero. La 

eficiencia filtro es de 50%. 

LOCALIZACION: Dentro del gabinete de la unidad manejadora de aire, 

antes de los filtros base. 

FUNCION: Retener particulas grandes del aire atmosférico y como 

prefiltro de los filtros de bolsa. 

2.2.4 NOMBRE: Filtros de Bolsa de Baja Eficiencia. 

ESPECIFICACIONES: Filtro Tipo VAMSA CAP de 29 . 29 x 9 pulgadas, 
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REJILLA 

REJILLA 

REJILLA 

A 

I 
--REJILLA 

M 	N 
O 	Y 
D D E 
U E 
L 	O 

o 

A AREA DE AUTOCLAVES 

AREA DE MANUFACTURA 
DE CREMAR Y EMUL. 

*PUDE LLENADO DE 
CSIEMA$ Y EMULSIONES 

PUERTA 

- DUCTERA 

A 

e 

L 

fabricado con una media filtrante lavable o 
desechable de eficiencia del 30 a 35%, fabricados 
con fibra sintética de propiedades no higroscópicas, 
que retiene particulas mayores a 10 p. El filtro 
contenido en un retén, marco y malla. 

LOCALIZACION: Dentro del gabinete de la unidad manejadora de aire, 
después de los filtrés metálicos y antes del dueto de 
conducción. 

FUNCIONO Retener el aire, partículas de 10 p en adelante. 

3 MODULO DE INTECCION 

3.1 ESPECIFICACIONES DEL SISTEMA 

3.1.1 DIAGRAMA 

DIAGRAMA 3.1.1. Módulo de Inyección. 
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3.2 COMPONENTES 

3.2.1 NOMBRE: Ducteria. 

ESPECIFICACIONES: Ductos de lámina galvanizada. 

LOCALIZACION: Parten de la unidad manejadora de aire, localizada en 

una estructura de sóporte del primer nivel, en el 

techo del área de acondicionamiento (planta baja), 

siguiendo la pared externa del área de revisado, 

montacargas, vestíbulo (segundo nivel) y sobre el piso 

del pasillo externo de las áreas de marcado, de 

máquina marcadora de papel y pruebas de bioterio 

(segundo nivel), bajando por la pared externa de las 

áreas del primer nivel (cámara fria de almacenamiento 

de plasma, cámara fria de purificación, cámara fria de 

centrifugación y área de diálisis), hacia la planta 

baja de las áreas respectivas (manufactura y llenado 

de cremas y emulsiones). 

FUNMON: Conducir el aire filtrado. 

NOMBRE: Rejillas de Inyección. 

ESPECIFICACIONES: Rejillas de tipo doble deflexión de 16 x 8 

pulgadae, de 32 x 12 pulgadas y de 14 x 8 pulgadas 

de lámina en acabado esmaltado. 

LOCALIZACION: -1 rejilla de 32 12 pulgadas en la pared del área de 

manufactura de cremas y emulsiones. 

-2 rejillas de inyección de 16 X 8 pulgadas en le 

pared del área de llenado de cremas ,y emulsiones. 

FUNCION: Inyección de aire a las áreas respectivas. 

4 MODULO De EITEACCION 

4.1 ESPECIFICACIONES DEL SISTEMA 

4.1.1 DIAGRAMA 
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REJILLA 

REJILLA 

REJILLA 

MODULO DE 

EXTPAPCKM 

A ARE* DE AuTocuwee 
AMA DE MANUFACTURA 

B 	DE Cfienua r eniu:. 

O MARMITA 

APEA DE LLENADO CE 
1-/ DE CAVAN! Y EMUL. 

DUCTERiA 

MOTOEX TRACTOR 

o 

DIAGRAMA 1,1.1. Nódulo de exlreoolón. 

4.2 NOMBRE: Rejillas de Extracción. 

ESPECIFICACIONES: Rejillas de tipo hojas fijas de 18 x 8, de 24 x 12 

y de ranura de 75 x 6 pulgadas de lámina en acabado 

esmaltado. 

LOCALIZACION: 1 rejilla de 75 x 6 pulgadas en el área de manufactura 

y 1 rejilla de 24 x 12 pulgadas el área de llenado. 

FUNCION: Captura del aire de las áreas respectivas. 

4.3 NOMBRE: Ducteria. 

ESPECIFICACIONES: Duetos de lámina galvanizada. 
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LOCALIZACION: Parten de cada rejilla de extracción del área 

respectiva subiendo por la pared externa de las áreas 

del primer nivel (área de diálisis, cámara fria de 

centrifugación, cámara fria de purificación y cámara fria 

de almacenamiento de plasma) hacia el piso del pasillo 

externo de lag áreas pruebas de bioterio, máquina 

marcador de papel, y árei de marcado, pera dirigirse a la 

pared externa del veetibulo, montacargas y área de 

revisado (segundo nivel) hasta acoplarse al gabinete del 

motoextractor en el primer nivel (techo del área de 

acondicionamiento). 

FUNCION: Conducir el aire extraido. 

4.4 NOMBRE: Motoextractor. 

ESPECIFICACIONES: Modelo VS, Marca VISSA. Clase 1. Gira a 1470 rpm. 

No. de Serie 914918 acoplado a motor eléctrico de 1 

Np, Marca ABB 220 volts. 

LOCALIZACION: Dentro del gabinete del motoextractor. 

FUNCION: Desarrollar el trabajo mecánico para extraer el aire. 

4.8 NOMBRE: Gabinete del Motoextractor. 

ESPECIFICACIONES: Gabinete de lámina galvanizada calibre 18. 

LCCALIZACION: Primer nivel en una estructura arriba del área de 

acondicionamiento y a un lado del cuarto de máquina 

Leofilizador. 

FUNCION: Contener al motoextractor. 
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11.0 ANUO II 

PROCEDIMIENTO DE LOS CALCULOS 
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11.0 PROCEDIMIENTO DE LOS CALCULOS 

VELOCIDAD DE INYECCION 

El análisis de los resultados para la velocidad de inyeccción por 

rejilla consiste en: 

a) Calcular el promedio aritmético de la velocidad de inyección, 

de cada determinación, ecuación 1. 

E vi 
VIT 

Donde: 

VIT Velocidad de inyección total (m/s). 
E VI Numatoria de las 9 (lecturas). 

n ■ 9 

El valor obtenido se multiplica por 3.281 que es el factor de 

conversión. 

b) Describir el comportamiento analitico. 

Determinar el promedio de í aritmético con la ecuación 2. 

E a 

Donde: 

Promedio de los valores individuales por dia. 

E m • Sumatoria de las mediciones por dia. 
n le 4. 

Calcular la amplitud con la ecuación 3: 

a Valor máximo - Valor mínimo 

Determinar el promedio aritmético global tanto de í como el de la 
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amplitud ecuaciones 4 y 5. 

Enid 

E a 

Donde: 

V m Promedio aritmético de Y (promedio, global). 

E md m Sumatoria de lag mediciones promedio. 

a - Amplitud promedio. 

E a m Sumatoria de lag amplitudes. 

n • 3. 

Determinar log limites de control con lag ecuaciones 6, 7, 8i 9, 

10 y 11. 

Para loe valores individuales (VII.): 

LSC m + 	E2  

LIC 0  V 	E2  

Donde: E 	1.457 

Para los valores promedio (17): 

LSC - V + itt Az 

LIC m V - ¡a  A2 

Donde: A2  0.729 

Para los valores de amplitud (a): 

LSC m ílt,  D4  

LIC m ñt D3  
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Yijk  ++ 
i(i) 	k (4) 

Donde: 

Yijk  Es la velocidad de inyección por rejillla (determinación). 
M m Es la media general. 

D
I Efecto del die sobre la determinación. 

150)2,  Efecto de la hora sobre la determinación. 

Sk(1.1) Error de la determinación. 

2. El análisis por área consiste en: 

a) Determinar la suma de las combinaciones - DIA-HORA (Yij.), la 

suma para cada dia (Yi..), la suma total da los datos (Y...) y la 

suma de cada dato elevado al cuadrado (E E E Yijk2). 

Ya..m 	  

Y3..m 

Y...0 	  

Yat. Yaz. 

Y3:. Y32. 

E E E 

Donde: D4  - 2.282 

D3  m O 

c) Analizar la consistencia del sistema. 

Realizar el análisis de la varianza 'para determinar 

consistencia del sistema utilizando el siguiente modelo lineal: 

b) Calcular la suma de cuadrados del dia (SCd) con la ecuación 

13: 
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SCd = E "1 . - 

	

hr 	dhr 
	 (13) 

Donde: 

d = número de Cae, d = 3. 

h = número de horas, h a 2. 

r = número de mediciones, r 

c) Calcular la suma de cuadrados por hora (SCh), mediante la 

ecuación 14: 

SCh • 	  E E Yij. 	E Yi.. 

	

r 
	

(14) 

d) Determinar la suma de cuadrados de error (SCe), con la 

ecuación 15: 

sce 	E E E Yiik 2 	E E 
	

(15) 

r 

e) Construir la tabla de análisis de la varianza (ANADEVA) según 

fórmulas indicadas en la tabla I. 

TABLA I 
TAIMA DE ANADEVA 

FUENTE DE 
VARIACION 

GRADOS DE 
LIBERTAD 

SUMA DE 
CUADRADOS 

MEDIA DE 
CUADRADOS 

V CAL r Cali 

DIA GLd= d-1 SCd= 	(13: MCd=SCd  FdasMC  d F mi, 
CLA;0.96 

GLd 
 mch  

HORA GLh(h-l)d SCh= 	(14) MCh=SC -h Fh=MCh F GL h, 
Gro;0.96 GLh MCe 

ERROR GLem(r-l)dh SCe= 	(13) MCe=SCe  
GLe 
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Las inferencias se establecen con baso a las siguientes reglas: 

Si Fd a F(gld, glh; 0.95) El sistema no 
entre días. 

es consistente 

Si Fd < F(gld, glh; 0.95) 

Si Fh F(gld, glh; 0.95) 

Si Fh < F(gld, glh; 0.95) 

El sistema es 
entre dlas. 

El sistema no 
entre horas. 

El sistema es 
entre horas. 

consistente 

es consistente 

consistente 

VELOCIDAD DE CAPTURA. 

El análisis de los resultados para la VELOCIDAD DE CAPTURA por 

rejilla, se realiza de la misma manera que para velocidad de 

inyección utilizando los mismos criterios y ecuaciones. 

CAMBIOS DE AIRE POR HORA. 

Se calculan considerando el número de rejillas de inyección de 

cada área (manufactura y llenado), así como sus dimensiones de estas 

(reportadas en metros). Los datos en metros se convierten en 

pulgadas y posteriormente a pies cuadrados. De los resultados de la 

velocidad de inyección por rejilla tablas 5 y 6 se obtiene el 

promedio aritmético (VIT) en piee/segundo (ft/seg), para cada 

rejilla. 

El volumen de aire inyectado se calcula con la ecuación 16. El 

producto se multiplica por 3600 para expresar el volumen de aire 

capturado en pies cúbicos/hora (ft2/hr). 

VAC 	Qz1 * Ar►  * 3600 	 (16) 

Donde: 

VA►  a* volumen de aire inyectado. 
• velocidad promedio por rejilla de inyección (ft/seg). 

Ar►  o área de la rejilla de inyección (ft2). 
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Si el área cuenta con más de una rejilla de inyección sumar el 

volumen de aire inyectado de estas. Los cambios de aire por hora se 

calculan con la ecuación 17. 

CAhr = VAI 

VA 

Donde: 

VA: = Volumen de aire inyectado. 

CAhr = Cambios de aire por hora (ft3/hr). 

VA so Volumen del área (ft3). 

(17) 

El análisis de los resultados para los cambios de aire por hora 

consiste en: 

a) Describir el comportamiento analítico. 

Calcular el promedio aritmético V de los cambios de aire por hora 

para cada die, de cada área con la ecuación 18. 

E Y  
n 

Donde: 

E Y = Suma de los cambios de aire por hora. 
n im 2 

Determinar la amplitud (a) por día de los valores de cada die con 

la ecuación 3. 

Calcular el promedio global (V) y el promedio de la amplitud (i) 

de los cambios de aire por hora, con las ecuaciones 4  y 5  

respectivamente para cada área. 

Los limites de control para Y, V y a, se calculan, con las 

ecuaciones 6, 7, 8, 9, 10 y 11. 

Donde: E2  2.667 

A =1 1.880 
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rj(1) 
(19) 

Donde: 

D4 	3.267 

D
3  0 

 O 

Realizar el análisis de la varianza para determinar la  

consistencia del sistema utilizando el siguiente modelo lineal: 

Yjj  • Son los cambios de aire por hora (determinación). 
11 	Es la media general 

D 	Efecto del die sobre la determinación. 

Sri(i) 
- Error de la determinación. 

El análisis por área consiste en: 

a) Calcular la suma de los DIAS (Y1.), la suma total de los datos 

(Y..) y la suma de cada dato elevado el cuadrado ( E E uf>. 

    

    

    

   

E E vii2g 	  

    

b) Calcular la suma del die (SCd) con la siguiente ecuación: 

E Yil SCd 	- 

Donde: 

d := número de días, d .1B 3. 

r la número de mediciones, r 
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c) Determinar la suma de cuadrados de error (SCe), con la 

ecuación 21: 

sco .EEEvii  E E vi. a  
(211 

d) Construir la tabla de análisis de la varianza (ANADEVA) según 

fórmulas de la tabla II. 

TABLA II 
TABLA DE ANADEVA 

FUENTE DE 
VARIACION 

GRADOS DE 
LIBERTAD 

SUMA DE 
CUADRADOS 

MEDIA DE 
CUADRADOS 

1„, 
-- 

IICRIT 

DIA GLd= d-1 SCd= 	czo: SCd MCd= MC Fda 	d F <ad , 
51.9:0 95 . 	• 

.----..» 
GLd MCe 

ERROR GLea(R-1) h SCe= cm MCe=8" 
GLe 

Las inferencias se establecen con base a las siguentes reglas: 

Si Fd a r 
(gld, gle; 0.95) 

El sistema no es consistente 

entre días. 

si Fd < F 
(91d, gle; 0.95) 

El sistema es consistente 

entre días. 

Los RETORNOS DE AIRE POR HORA, se calcularon considerando el 

número de rejillas de inyección de cada área (manufactura y 

llenédo), asi como sus dimensiones de estas (reportadas en metros). 

Con los resultados de la VELOCIDAD DE CAPTURA por rejilla se 

consulta el promedio aritmético de la velocidad de captura de 

pies/segundo (ft/seg). 

El promedio aritmético (VIr) de la velocidad de captura se 
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Dividir el volumen de aire capturado entre el volumen del área 

para obtener los RETORNOS DE AIRE POR HORA con la ecuación 23. 

RAhr- VAC 
VA 

Donde: 

Rkhr = Retorno de aire por hora. 

VA = Volumen de área (ft3). 

Al dividir el volumen de aire de retorno por hora respecto de los 

cambios de aire por hora de cada área (CAhr), se calcula el. % de 

PORCIENTO DE RETORNO DE AIRE. 

(23) 

multiplica por el área de la rejilla y por 3600 para expresar el 

volumen de aire capturado en pies cúbicos/hora (ft3ihr). Esto se 

realiza con la ecuación 22: 

VAC • firE * Are di 3600 	 (zz) 

Donde: 

VAC = Volumen de aire capturado (ft/seg). 

grE mi Velocidad promedio por rejilla de extracción (ft2/hr). 

Are = Arca de la rejilla (ft2). 

tRAhr = Volumen de aire de retorno por hora  
O,  100 	(24) 

Cambios de aire por hora 

Los siguientes calculos se realizan como en cambios de aire por 

hora, con las mismas fórmulas y los mismos criterios. 

El análisis de la PRESION DIFERENCIAL, consiste en determinar 

para cada condición el valor mínimo (min), el valor promedio 

aritmético (y), la desviación estándar (s) y el coeficiente de 

variación (cv), con las ecuaciones 25, 26 y 27. 
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y2 	(E r)2  

n (n-1) 

y - 
<251 

(26) 

CV 	 100 

El análisis de resultados de la BIOCARGA VIABLE DE BACTERIAS Y 

HONGOS POR SITIO consiste en: 

a) Transformar las unidades formadoras de colonias (UFC) tanto de 

bacterias como de hOngos, (variables discretas), a variables 

continua., mediante la tranformación raiz cuadrada. 

Las variables discretas se transforman a continuas mediante la 

ecuación 29. 

Donde: 

Y' • UFC de bacterias y/o hongos en la caja patri. 

Y - Transformación raiz cuadrada de Y'. 

Determinar el promedio de Y y amplitud con las ecuaciones 2 y 3. 

Donde: 

n 

	

	número de sitios de exposición (n p  4 para ambos sitios de 

muestreo). 
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Calcular el promedio de V y de la amplitud con la ecuación 4 y 5. 

Determinar los limites de control para los valores de Y, Y y de 

con las ecuaciones 6, 7, 8, 9, 10 y 11. 

Donde: 

A2  os 1.023 

a
▪  - 1.772 

D4  10 2.575 

D go O 
3 

MOTA, ESTOS VALORES SE OBTIENEN DE LA TABLA 111 DE ESTE ANEXO. 

Retransformar con la ecuación 30 la variable y redondear a 

entero apropiado. 

1  -0.5 

Realizar el análisis de la varianza para determinar la consistencia 

del sistema utilizando la ecuación 19 de este anexo. 

Donde: 

Y u Son las UFC transformadas de bongos y/o bacterias 
.0 (determinación), 

O u Es la media general. 

D ■ Efecto del dia sobre la determinación. 
grill)  - Error de la determinación. 

Construir la tabla de análisis de la varianza (AMADEU) según 

fórmulas de la tabla II de este anexo. 

Las inferencias se establecen con base a las siguientes reglas: 

Si Fd s F 	 El sistema no es consistente 
(gld, gle; 0.95) 	entre dios. 

Si Fd < F 
	

El sistema es consistente 
(gld, gle; 0.95) 	entre días. 
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3.1416 * r2  * vpi * 60 
	

(31) 

Donde: 

r = Radio de la caja petri en (ft). 

vpi = Velocidad promedio de inyección de la rejilla en (ft/s). 

Calcular la biocarga cuantitativa'en fe con la ecuación 31. 

bcm ufc ----- 
t* v 

Donde: 

bcm • es la biocarga cuantitativa microbiana en fe. 

ufc = son las unidades formadores de' colonias de bacterios 

y/o hongos por placa. 

t = tiempo de exposición de las placas (minutos). 

El análisis de los resultados consiste en: 

(32) 

Calcular la BIOCARGA VIABLE DE BACTERIAS Y HONGOS POR REJILLAS DE 

INYECCION instaladas en las áreas de manufactura y llenado de 

cremas y emulsiones, determinar el radio de la caja patri en pies 

(0.2788 ft), la velocidad promedió de inyección por rejilla de cada 

área en pies por segundo (ft/s). Calcular el volumen de aire 

muestreado (V) por la caja petri en pies cúbicos por minuto 

(ft3/min), mediante la siguiente ecuación: 

a) Determinar el promedio aritmético (V) con la ecuación 2. 

Donde: 

Y = promedio de los valores individuales por dia. 

E m = Sumatoria de las exposiciones. 

n = 3 

b) Calcular la amplitud con la ecuación 3. 
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c) Determinar el promedio de Y y i con las ecuaciones 4 y 5. 

Donde: 

Es el promedio de Y. 

Elnd = sumatoria de las exposiciones del dia. 

a s amplitud promedio. 

n s 3. 

d) Calcular los limites de control para Y, Y y de a con las 

ecuaciones 6, 7, 8, 9, 10 y 11. 

Donde: 

E2  - 1.772 
Az • 1.023 

D4 
 - 2.575 

D3 m 0  

e) Realizar el análisis de la varianza con la ecuación 12 de 

anexo. 

Donde: 

Y • Son las UFC transformadas de hongos y/o bacterias 

(determinación). 

u - Es la media general. 

D - Efecto del dia sobre la determinación. 

Sr 	s Error de la determinación. 

f) Construir la tabla de análisis de la varianza (ANADEVA) según 

las fórmulas de la tabla II de este anexo. 

Las inferencias se establecen con base a las siguientes reglas: 

Si Fd k F 	 El sistema no es consistente 
(gld, gle; 0.95) 	entre días. 

Si Fd < F 
	

El sistema es consistente 
(gld, gle; 0.95) 	entre días. 
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TABLA IIL FACTORES PARA LIMITES DE CONTROL DE 3-  Sigma- 
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3569 
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02677 
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09613 111358 
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03694 ,20127  
09696 111313 
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315111 
3" 
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0.3247 10724 
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02592 0716 
02567 0.712 
02544 0.709 

r160115.950 
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1.710 16.066 
1.759 :6 031 
11431 16(68 
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0134 
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0.422 
0.1591 

1.575 
3566 
1557 
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1541 
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3,163 
3.103 
1.090 
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0771 
..926 
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In Tabla anterior 63 una r,pia de las Tablas 32 y 133 del .657534 Ilannal on Q..• 
lity Control of Material* rpágina 115. Suplemento 131. 
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