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Página 1 de 17 PROCEDIM PROCEDIMIENT IENTO O NORMALIZA NORMALIZADO DO DE OPERAC OPERACII N PARA Código: Sustituye: DETERMINAR EL CONTROL DE CALIDAD DE TUBOS PNO-198-11-01 COLAPSIBLES Inicio de Próxima revisión:  ÁREA : TECNOLOGÍA TECNOLOGÍA FARMACÉUTICA FARMACÉUTICA vigencia:



I .OBJETIVO Elaborar el procedimiento normalizado de operación para el análisis de tubos colapsibles de aluminio. II. ALCANCE Este procedimiento aplica a todos los usuarios de los Laboratorios Farmacéuticos Zaragoza que realicen el control de calidad a tubos colapsibles de aluminio y estaño. III. DISTRIBUCIÓN Este procedimiento será distribuido al responsable del área de Control de Calidad de los Laboratorios Farmacéuticos Zaragoza, al coordinador del Área Farmacéutica, además de encontrarse en el Inter. Laboratorio de control de calidad T –121 B.



IV. POLÍTICA A.  Es política del Área Farmacéutica de la carrera de Q.F.B, que los profesores de los diferentes módulos que se imparten en los Laboratorios Farmacéuticos verifiquen que exista éste procedimiento. B.  Es responsabilidad de los profesores de cada uno de los Módulos del Área Farmacéutica, dar a conocer y verificar que los alumnos lleven a cabo correctamente el presente procedimiento. C.  Es responsabilidad del alumno realizar las pruebas conforme a las instrucciones del procedimiento. V. DEFINICIONES ADHESIÓN: La adhesión es la propiedad de la materia por la cual se unen dos superficies de sustancias iguales o diferentes cuando entran en contacto
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AXIAL: Del eje o relativo a él. BOCA: Es la parte de la corona por donde se vacía el contenido del envase. BOCA ABIERTA: Aquella sin membrana de sellado. BOCA OBTURADA: Aquella que tiene una membrana metálica de sellado. CORONA:  Parte del terminal superior del tubo donde la tapa propiamente dicha realiza su función de cierre. DUREZA: Resistencia a la que se opone el tubo colapsible para ser doblado. FLEXIBILIDAD: Cualidad del tubo colapsible para ser doblarse. GRADO DE POLIMERIZACIÓN: Es el número de veces que se repite la unidad monómerica en una cadena. HILO: Es una porción de la rosca de la corona del tubo que está formada por una vuelta del espiral MEMBRANA DE LA CORONA: es aquella parte de la corona, formada del mismo material del tubo, la cual tiene que ser violada para sacar el contenido del envase. LONGITUD DEL CIERRE: Es la distancia, en milímetros, desde el borde del fondo del tubo, el cual es doblado cuando se llena el mismo con producto. Esta distancia dependerá del equipo usado. LONGITUD NOMINAL: Es la distancia medida entre el hombro y extremo abierto del tubo. MEMBRANA: Diafragma metálico que se encuentra en la boca del tubo y se puede perforar con facilidad.
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RECUBRIMIENTO EXTERNO: Película de resina polimérica aplicada al exterior del tubo. RECUBRIMIENTO INTERNO: Película de resina sanitaria aplicada al interior del tubo. VI. SEGURIDAD  







VII.



Verificar que el área de trabajo se encuentre limpia. Verificar que los tubos colapsibles se encuentren limpios y secos, antes de su análisis. Limpiar cada uno de los equipos antes de su uso.



METODOLOGÍA



 Antes de comenzar con la determinación del control de calidad para tubos colapsibles, los tubos deben estar limpios y libres de viruta de aluminio y materias extrañas, en cuanto a la tapa debe ser de plástico y debe garantizar hermeticidad con la rosca del tubo.



1. DIMENSIONES Para realizar la medición de se tomará una muestra de 10 tubos colapsibles, con ayuda de un vernier para determinar las dimensiones básicas como se muestra en el siguiente esquema, junto con sus tolerancias:



Figura 1.
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 NORMA T CNICA COLOMBIANA NTC 1803: ENVASES, TUBOS COLAPSIBLES DE ALUMINIO.
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Tabla 2. Tolerancias de las dimensiones obtenidas en FES-Z Longitud ẋ Capacidad (mL) (cm)



Diámetro del cuello



C.V. %



Especificación (cm)



ẋ Capacidad (mL) (cm)



C.V. %



Especificación (cm)



6



5.73



0.7374



5.6588 a 5.8011



6



0.23 0.7575



0.2271 a 0.2328



11



8.67



0.0981



8.6556 a 8.6843



11



0.22 2.3652



0.0675 a 0.3724



16



9.85



0.0356



9.8559 a 9.8440



16



0.24 1.2552



0.2149 a 0.2450



17



5.95



0.0888



5.412 a 5.9587



17



0.46 2.8503



0.2394 a 0.6805



23



11.89 0.1508



11.8598 a 11.9201



23



0.2



9.1543



0.1688 a 0.2311



46



11.90 0.0100



4.68 a 4.70



46



0.28 3.6809



0.2626 a 0.2973



Diámetro Capacidad ẋ (mL) (cm)



Altura del cuello



C.V. %



Especificación (cm)



Capacidad ẋ (mL) (cm)



C.V. %



Especificación (cm)



6



1.65



0.6230



1.6328 a 1.6671



6



0.97 0.4534



0.9627 a 09772



11



1.55



1.3935



1.5145 a 1.5854



11



0.92 1.4506



0.6962 a 1.1437



16



1.73



0.5154



1.7149 a 1.7450



16



0.9



0.8499



0.8871 a 0.9128



17



2.43



2.6253



2.3223 a 2.5373



17



1.44 1.5956



1.4012 a 1.4787



23



1.91



2.3848



1.8332 a 1.9867



23



1.17 4.0516



1.0904 a 1.2495



46



2.35



2.4050



2.2547 a 2.4452



46



1.15 2.2941



1.1056 a 1.1943



Espesor de la pared Capacidad ẋ (mL) (cm)



C.V. %



Especificación (cm)



Profundidad Capacidad ẋ (mL) (cm)



C.V. %



Especificación (cm)



6



0.056 1.6389



0.0406 a 0.0713



6



5.2



2.3569



4.9923 a 5.4076



11



0.036 4.3232



0.0100 a 0.0619



11



8.6



2.7530



8.2026 a 8.9973



16



0.038 4.1250



0.0155 a 0.0644



16



9.9



0.2968



9.8506 a 9.9493



17



0.038 3.0551



0.0184 a 0.05755



17



6.6



0.0100



6.5824 a 6.6990



23



0.037 4.6494



0.0341 a 0.0398



23



10.3 0.5428 10.2057 a 10.3942



46



0.034 1.1456



0.0337 a 0.0342



46



11.8 1.0269 11.5948 a 12.0051
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Tabla 3. Tolerancias de las dimensiones, FES-Z. Tubo Capacidad 6 mL Tolerancia Dimensión (cm)



Tubo Capacidad 11 mL Tolerancia Dimensión (cm)



Tubo Capacidad 16 mL Tolerancia Dimensión (cm)



L



Longitud



± 0.14



L



Longitud



± 0.03



L



Longitud



± 0.05



D



Diámetro



± 0.03



D



Diámetro



± 0.02



D



Diámetro



± 0.03



d E h P



Diámetro del cuello Espesor de la pared Altura del cuello Profundidad



± 0.01 ± 0.031 ± 0.01 ± 0.41



d E h P



Tubo Capacidad 17 mL Tolerancia Dimensión (cm)



Diámetro del cuello Espesor de la pared Altura del cuello Profundidad



± 0.31 ± 0.02 ± 0.44 ± 0.8



d E h P



Tubo Capacidad 23 mL Tolerancia Dimensión (cm)



Diámetro del cuello Espesor de la pared Altura del cuello Profundidad



± 0.03 ± 0.05 ± 0.03 ± 0.09



Tubo Capacidad 46 mL Tolerancia Dimensión (cm)



L



Longitud



± 0.54



L



Longitud



± 0.07



L



Longitud



± 0.02



D



Diámetro Diámetro del cuello Espesor de la pared Altura del cuello



± 0.21



D



Diámetro Diámetro del cuello Espesor de la pared Altura del cuello



± 0.15



D



Diámetro Diámetro del cuello Espesor de la pared Altura del cuello



± 0.19



Profundidad



± 0.11



d E h P



± 0.45 ± 0.04 ± 0.09



d E h P



Profundidad



± 0.07 ± 0.007 ± 0.07 ± 0.19
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d E h P



Profundidad
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T r at a m i e n t o d e r e s u l t a d o s :



Obtener la media de las durezas, n= 3 Calcular Desviación estándar, S. Calcular C.V. (Coeficiente de Variación ) con la siguiente fórmula:



() Donde: S= Desviación estándar  ẋ= Media



Calcular límite inferior y límite superior: n= 3; Grados de libertad (g.l.): g.l= n-1; Distribución t: t



tab, 0.95, n-1 =



2.9200



Calcular valores promedio con la siguiente fórmula:



       (√ )
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2. PESO PROMEDIO  A. Calibrar la balanza analítica. B. Pesar los tubos colapsibles de uno por uno. C. Registrar cada uno de los pesos de los tubos colapsibles. D. Sacar el promedio de los pesos con su coeficiente de variación. Tabla 4. Tabla 3. Peso promedio para tubos colapsibles, obtenidos en FES-Z Capacidad (mL)



Peso promedio (g)



C.V. %



Límites (g)



6



2.10



2.45



De 2.01 a 2.18



11



2.32



1.02



De 2.28 a 2.36



16



3.24



0.50



De 3.19 a 3.29



17



2.90



0.77



De 2.86 a 2.93



23



4.00



0.80



De 3.94 a 4.05



46



5.63



2.15



De 5.42 a 5.83
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3. ENSAYO DE HERMETICIDAD 3.1. Ensayo con SI azul de metileno.  A. Preparar la SI de azul de metileno como sigue, un gramo se disuelve en 25 mL de agua y en 65 mL de alcohol. B. Disolver 125 mg de azul de metileno en 100 mL de alcohol y llevar a 250 mL con el mismo disolvente. FEUM 9ª Ed. C. Colocar los tubos en posición vertical con el extremo que lleva la tapa hacia abajo en un soporte adecuado. Figura 4. D. Llenar los ¾ partes de su volumen con una SI de azul de metileno, dejando los tubos en esa posición por un tiempo de 2 h. E. Colocar pañuelo desechable de color blanco, con la finalidad de que se pueda observar la fuga de la SI; debajo de la tapa del tubo colapsible. Figura 4. F. Si el tubo no es hermético se observa un halo azul alrededor de la tapa. Figura 5.



Fig. 4 Llenado con SI azul de metileno y colocación de  pañuelo desechable blanco.



Fig. 5 Resultado no hermético al ensayo.
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4. ENSAYO PARA DETERMINAR LA DUREZA FINAL DEL TUBO  A. Colocar el tubo sobre el canal y medir la cuarta parte de la longitud del cuerpo del tubo. En dicho punto libre la guillotina permite que esta caiga libremente. B. Tomar lectura de la escala en la posición en que haya quedado la rejilla. Figura 6. C. Tomar como referencia los valores de la Tabla 5. D. Tomar valores de dureza. Tabla 6.



Guillotina Canal para colocar tubo colapsible Tubo colapsible



Figura 6. Equipo para determinar dureza del tubo colapsible. ELABORADO POR:
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Tabla 5.



 NORMA T CNICA COLOMBIANA NTC 1803: ENVASES, TUBOS COLAPSIBLES DE ALUMINIO.
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Tabla 6. Tolerancias para la prueba de dureza. Capacidad (mL)



Dureza (mm)



C.V. %



Límites (mm)



6



7



16.667



5a7



11



6.0



4.330



1a2



16



3.0



13.323



4a5



17



5.3



4.286



4 a 10



23



1.3



10.825



5a6



46



4.3



5.774



4a5



T r at a m i e n t o d e r e s u l t a d o s :



Obtener la media de las durezas, n= 3 Calcular Desviación estándar, S. Calcular C.V. (Coeficiente de Variación ) con la siguiente fórmula:



() Donde: S= Desviación estándar  ẋ= Media
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5. ENSAYO DE FLEXIBILIDAD Y ADHESIÓN PARA RECUBRIMIENTO INTERNO Y EXTERNO 5.1.



Ensayo de flexibilidad



 A. Consiste en aplastar axialmente el tubo, B. estirarlo nuevamente. Figura 7. C. Colocar el tubo colapsible sobre el canal del equipo, para ello se debe de bajar el seguro del equipo. D. Dar vuelta a la palanca, de tal manera que presione el tubo colapsible contra el equipo. Figura 8. E. Cortar el tubo en sentido longitudinal y abrirlo para observar el recubrimiento. Con ayuda de un Estereoscopio, donde ningún tubo debe presentar fisuras y/o grietas.



Seguro



Figura 7. Partes del equipo para determinar flexibilidad de los tubos.



Pared deslizante



Canal para tubo colapsible



Palanca
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Figura 8. Aplastamiento del tubo colapsible.



5.2.



Ensayo de adhesión



 A. Se debe efectuar siguiendo el procedimiento del método del corte en equis, que consiste en abrir el tubo longitudinalmente y hacer un corte en equis, cubriendo un 70% del cuerpo del tubo sin perforar la lámina de aluminio. Figura 9. B. Colocar la cinta adhesiva transparente sobre el corte y se frota finamente confirmando que quede bien adherida y luego se levanta con un movimiento rápido. Figura 10. C. Inspeccionar la cinta y no debe presentar trazas de la película (recubrimiento) tanto interna como externamente del tubo.
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Figura 9. Corte en “equis” del



tubo colapsible.



Figura 10. Colocación de la cinta adhesiva.



6. GRADO DE POLIMERIZACIÓN  A. Para determinar si se ha llegado a un punto de polimerizado suficiente, se abre el tubo cuidadosamente con unas tijeras hasta unas ¾ partes del tubo. Figura 11. B. Extender en forma de lámina y frotar con un pomo de algodón humedecido en acetona. Figura 12. C. El barniz no debe desprenderse ni perder su brillo y el algodón no debe de colorearse de amarillo.
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Figura 11. Corte del tubo colapsible.



Figura 12. Frotación de la lámina con acetona.



7. COMPATIBILIDAD CON EL PRODUCTO  A. Realizar la estabilidad acelerada, en el cual se deben llenar 12 tubos colapsibles y 12 ampolletas de vidrio con el producto. B. Someter a un tratamiento alterno de calor y frío. Para ello se debe colocar por 72 h en una estufa de estabilidad a una temperatura de 47°C±3°C y posteriormente a una temperatura de refrigeración 4°C±3°C. C. Repetir tres veces el tratamiento, es decir el proceso consta de 3 ciclos, en cada uno de estos ciclos, tanto los tubos como las ampolletas de vidrio deben ser pesados y analizados. D. En el caso de los tubos colapsibles se abren cuidadosamente y se compara con la muestra contenida en la ampolleta las cuales fueron sometidas a las mismas condiciones, no se debe de observar ninguna modificación en el aspecto del producto. Figura 13. ELABORADO POR:
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Figura 13. Corte de tubos colapsibles con  producto.



Figura 14. Ampolletas de vidrio conteniendo el producto.
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