UF3: Fabricacio de formes farmaceéutiques esteérils.

NF2. Técniques basiques de fabricacio de productes esterils.

2. Esterilitzacid per agents fisics.
2.1.3 Esterilitzacié per radiacions

« Com a metodes fisics d’esterilitzacio es disposa de: les radiacions ultravioletes
(UV), les radiacions gamma (y) i les radiacions (3).

«  Les radiacions ionitzants ( beta i gamma) originen la formacié d'ions a les
molecules dels microorganismes.

« Lesradiacions no ionitzants (UV) indueixen alteracions en les molécules dels
germens que no cursen amb ionitzacio.

« Les conseqguencies son I'alteracio profunda i la perdua de funcionalitat dels
components essencials dels microorganismes, el que origina la seva mort o la
seva incapacitat per a reproduir-se.



UF3: Fabricacio de formes farmaceéutiques esteérils.

NF2. Técniques basiques de fabricacio de productes esterils.

2. Esterilitzacid per agents fisics.
2.1.3 Esterilitzacié per radiacions

Esterilitzacidé per radiacions UV.

@)

O

Sén radiacions amb molt poca capacitat de penetracid

no resulten Utils per a esterilitzar medicaments.

En elles, els microorganismes han d’estar exposats a la radiacio per a que es
produeixi I'efecte letal.

S'apliguen principalment per a esterilitzar I'aire i les superficies d’ambients,
cubicles o locals on es van a manipulari elaborar productes farmaceutics.
Totes les operacions amb raigs ultraviolats han de realitzar-se amb proteccio
per part del manipulador, degut a que poden causar irritacio de la pell i els ulls
amb dolor intens.



UF3: Fabricacio de formes farmaceéutiques esteérils.

NF2. Técniques basiques de fabricacio de productes esterils.

2. Esterilitzacié per agents fisics.
2.1.3 Esterilitzacioé per radiacions

- Esterilitzacié per radiacions UV.




UF3: Fabricacio de formes farmaceéutiques esteérils.

NF2. Técniques basiques de fabricacio de productes esterils.

2. Esterilitzacid per agents fisics.
2.1.3 Esterilitzacié per radiacions

- Esterilitzacié per radiacions ionitzants.
Avantatges:
« Eficacia esterilitzant
« Capacitat de penetracid sén molt elevades.
« Permeten la seva aplicacio a processos continus i no eleven la temperatura
dels materials esterilitzats.

Inconvenients

« Elevat cost; |

« Complexitat de les instal {acions necessaries, degut als blindatges que
garanteixen la seguretat del personal i del mediambient,

« Poden originar lleugeres alteracions en les caracteristiques organoleptiques
(sabor, coloriolor) d'alguns productes.



UF3: Fabricacio de formes farmaceéutiques esteérils.

NF2. Técniques basiques de fabricacio de productes esterils.

2. Esterilitzacié per agents fisics.
2.1.3 Esterilitzacié per radiacions

- Esterilitzacié per radiacions ionitzants.

Aplicacions
« Esterilitzacid de medicaments i substancies en estat solid i labils a la calor

(vitamines, anfibidtics, hormones...),
« Materials plastics que no suporten les altes temperatures (xeringues, cateters,

profesi...)
« Implants quirdrgics (valvules cardiaques).




UF3: Fabricacio de formes farmaceéutiques esteérils.

NF2. Técniques basiques de fabricacio de productes esterils.

2. Esterilitzacid per agents fisics.
2.1.3 Esterilitzacié per radiacions

Penetracié Alta Baixa
Poder germinicida Molt elevat Elevat
Avantatges = No eleven la = No eleven la
temperatura temperatura
=  Processos continus =  Processos continus

= |nstallacions senzilles

Inconvenients = Costelevat »  Us limitat per la seva
N Instal {acions baixa pene’rrocié
complexes

= Alferacions
organoléptiques

S'usen per a = Polvores termoldbils | Aire de:
esterilitzar = Pl&stics =  Sales

»  Implants = Cabines




UF3: Fabricacio de formes farmaceéutiques esteérils.

NF2. Técniques basiques de fabricacio de productes esterils.

| 2. Esterilitzacid per agents fisics.

2.1.4 Esterilitzacid per filtracié
« En aquest metode fisic d’esterilitzacio en el que els microorganismes no sén
inactivats ni destruits, com en els altres metodes, sind que simplement sén
separats del fluid que es desitja esterilitzar.

« La filtracid s'utilitza per a esterilitzar productes liquids (purs o dissolucions) que
- contenen substancies degradables per la calor i, també, en |'esterilitzacid de
I'aire que penetra a les zones on es treballa en condicions d’'asepsia.

« Es una técnica de molt baix cost, que no requereix massa temps i que no precisa
instal lacions complexes. En contrapartida, s'ha de tenir en compte que el
producte, una vegada sotmes a una filtracid esterilitzant, ha de patir un
processament posterior (omplir i tancar els envasos).

« Pertant, encara que el producte immediatament filtrat pot tenir un nivell molt alt
de garantia d’esterilitat, I'esterilitat del producte final pot veure's compromesa
per la necessitat d’'una manipulacid posterior.

« La separacio dels microorganismes pot aconseguir-se mitjancant dos
mecanismes, retencid mecdnica i absorcid corresponents a dos tipus de filtres:
filtres de membrana i filires de profunditat.



UF3: Fabricacio de formes farmaceéutiques esteérils.

NF2. Técniques basiques de fabricacio de productes esterils.

| 2. Esterilitzacid per agents fisics.
2.1.4 Esterilitzacid per filtracié

Filtres de membrana
Quan el diametre del porus del filtre és inferior a la
grandaria dels microorganismes, aquests queden
retinguts mecanicament, a la seva superficie..

quests filtres tenen forma de discos o de cilindres
plegats (cartutxos) i, normalment, van muntats sobre
suport d’acer inoxidable o de diferents plastics. Estan
fabricats amb substancies de distinta naturalesa (derivats
de cel-lulosa, nild...) que presenten una gran resisténcia i
poden ser esterilitzats a I'autoclau.




UF3: Fabricacio de formes farmaceéutiques esteérils.

NF2. Técniques basiques de fabricacio de productes esterils.

2. Esterilitzacid per agents fisics.
2.1.4 Esterilitzacid per filtracié

Filtres de profunditat.

Fabricats amb vidre, porcellana o materials fibrosos

Quan el diadmetre del porus del filire €s major que la

grandadria dels microorganismes, aquests queden
sorbits a les parets dels canals que formen els

porus. La seva capacitat filtrant depén de la forma

irregular i del curs tortuds dels canals del material del E:;é}[g‘gﬂt% b?%{a
filtre. F) o @ N 7

S'utilitzen de prefiltres.




UF3: Fabricacio de formes farmaceéutiques esteérils.

NF2. Técniques basiques de fabricacio de productes esterils.

2. Esterilitzacié per agents fisics.

2.1.4 Esterilitzacio per filtracio
Controls de filtres

S'ha de revisar la integritat dels filtres abans i després de la filtracio.
Metode de bombolla

Metode de difusid




UF3: Fabricacio de formes farmaceéutiques esteérils.

NF2. Técniques basiques de fabricacio de productes esterils.

3. Esterilitzacidé per agents quimics.

La recerca d’'agents quimics esterilitzants neix de la necessitat d’esterilitzar les sales
de treball, equips i dispositius medics fabricats amb materials plastics que no poden
ser esterilitzats por la calor o les radiacions. . Només algunes substancies poden
utilitzar-se amb aquesta finalitat (formaldehid, betapropiolactona i oxid d’etile),
encara que aguest Ultim és el que s'ha utilitzat més extensament per a
I'esterilitzacio de productes medics i plastics.




UF3: Fabricacio de formes farmaceéutiques esteérils.

NF2. Técniques basiques de fabricacio de productes esterils.

| 3. Esterilitzacidé per agents quimics.
3.1. Oxid d'etilé
« Es presenta com un liquid explosiu i inflamable, amb un punt d’ebullicié de 10°C
(el que indica que a temperatura ambient, és un gas).

« Donades les seves caracteristiques, per raons de seguretat, no s'utilitza pur, sind
mesclat amb alires gasos inerts, com son el dioxid de carboni o el nitrogen.

En el seu estat gasds, penetra facilment en plastics, cartré i materials solids. Per
aix0, els diferents productes poden esterilitzar-se ja empaquetats en el seu
material de condicionament definitiu, amb la condicid de que siguin
suficientment permeables al gas.

« Elseu efecte letal s’exerceix sobre bacteris (é€s bastant eficag, finsi tot , contra les
espores), fongs i virus

- L'eficacia esterilitzant depén:
o la concentracid del gas,
o latemperatura,
o la humitat relativa ambientaq, i
O

el temps d’exposicio.



UF3: Fabricacio de formes farmaceéutiques esteérils.

NF2. Técniques basiques de fabricacio de productes esterils.

3. Esterilitzacidé per agents quimics.
3.1. Oxid d'etilé
« Aplicacions de I'0Oxid d'etile:
o Una minoria de productes solids compatibles quimicament amb el gas.
Materials plastics i d'acer inoxidable.
Articles de goma.
Instrumental medic delicat.

Dispositius per a I'administracié parenteral (agulles hipodermiques, xeringues
de plastic, cateters...), una vegada empaquetats.

O O O O




UF3: Fabricacio de formes farmaceéutiques esteérils.

NF2. Técniques basiques de fabricacio de productes esterils.

3. Esterilitzacié per agents quimics.
3.1. Oxid d’etilé. Equips

« Cambra d’esterilitzacid de doble camisa per a I'escalfament de la cambra amb
vapor o aigua calent,

« Bomba de buit per a eliminar I'aire de I'interior.

« Bombona d'oxid d'eftile, connectada a la cambra a fravés d'un vaporitzador que
ajuda la mescla esterilitzant, liquada dins de la bombona, passi a forma gasosa.

» Entrada d'aire a la cambra amb filtre esterilitzant per a trencar el buit.
Panell de confrol per a controlar la temperatura, pressio, i la humitat relativa dins de
la cambra. Els més moderns incorporen un cromatograf de gasos per a determinar
la concentracié del gas de la cambra.

Unidad de esteriizacion por dxido de etileno

10

& 1. Intercambiador de calor. 8. Registro grifico de presiones.
M 2. Ciimara de expansion (liquido-gas). 9, Termémetro gréfico,

3. Bombona o botella de gas comprimido 10. Humidificador.

(mezcla). 11. Vilvula de seguridad.
’ 4. Llave de purga. 12. Placa perforada para soportar el producto.
2 5, Cémara de esterilizacion, 13. Entrada gas a la cmara
E;j; = 6. Recdmara, 14. Agua de refrigeracion a la recimara.
7. Regulador de presion, 15, Bomba de anillo ligudo




UF3: Fabricacio de formes farmaceéutiques esteérils.

NF2. Técniques basiques de fabricacio de productes esterils.

3. Esterilitzacidé per agents quimics.
3.1. Oxid d'etilé.
Seleccid de condicions de treball.

« Concentracio de I'oxid d'etile.

« Temperatura: 30 a 60°C.

« Humitat relativa: Del 20 al 40% és la optima. Encara que és acceptable a l'interval
de 20% a 65%.s del producte esterilitzat s, en general, llarg, i esta influenciat

« Temps d'exposicio. El temps esmercat en eliminar aquests residu pel fipus de
material que estigui en contacte amb el gas.

« Periode d'aireacio. Amb aquest periode d’aireacioé s’ha de garantir I'eliminacio
dels residus no sols del gas, sind també dels seus subproductes de reaccio, el
etfilenglicoli el clorhidrat d’etile.




UF3: Fabricacio de formes farmaceéutiques esteérils.

NF2. Técniques basiques de fabricacio de productes esterils.

3. Esterilitzacidé per agents quimics.
3.1. Oxid d'etilé.
Normes de seguretat

« L'oxid d’etilé resulta molt toxic per a les persones. En estat liquid produeix butllofes i
genera intenses cremades si es perllonga el contacte amb la pell. Aixi mateix, els
seus vapors ocasionen irritacio d'ulls, mucoses i vies respiratories, arribant fins i tot a

oduir lesido pulmonar. També pot originar, per inhalacid, mal de cap, nausees,
vomits, diarrea i dificultat respiratoria, i esta considerat com un agent potencialment
mutagen i cancerigen.

« Els limits d’'oxid d’etile en I'ambient del lloc de treball t& un temps maxim d’exposicid
humana inferior o igual a 1 ppm durant 8 hores.




UF3: Fabricacio de formes farmaceéutiques esteérils.

NF2. Técniques basiques de fabricacio de productes esterils.

Resum técniques d’esterilitzacié.

Liquids, material de vidre, teixits, | .. .. :
Calor sec . : Plastics no termoresistents.
plastics termoresistents, metalls.
— . . .. |Paper, materials solubles
) Liquids, teixits, plastics P . .
Calor humit . en aiguaq, plastics
termoreristents. .
sensibles a la calor.
Polvores, liquids i dispositius Materials degradables per
Radiacions i et |\|u. . l., < P
. empaquetats, metalls, plastics |radiacio (certs
ionitzants . i : . -
resistents a les radiacions. medicaments i plastics)
Aigua, dissolucions aquoses
Filtracié (medicaments i proves de|Solids, suspensions.
diagnostic radioactiu), gasos.
Material meédic, material de|Liquids i paquets no
Oxid d'efilé cura i quasi tot el que es troba |permeables al  vapor
empaquetat. d’'aigua.




UF3: Fabricacio de formes farmaceéutiques esteérils.

NF2. Técniques basiques de fabricacio de productes esterils.

4. Control de I'esterilitzacio.

| Sigui quina sigui la tecnica d’esterilitzacio tfriada, a més a més de portar un control i
registre de totes les condicions en les que s'efectua |'esterilitzacio, es segueixen
altres dos tipus de conftrol: del procés i d’esterilitat en el producte terminat.

4.1. Control de procés

Té per objecte garantir que tot el material situat en la cambra d’esterilitzacio estigui
sotmes a les mateixes condicions, i que aguestes son les adequades per a la
onsecucio d'una esterilitzaciod eficac. Es tracta de controls biologics

(microorganismes de sensibilitat coneguda respecte de I'agent esterilitzant) o de
controls quimics (substancies que experimenten algun canvi —fusid, canvi de color,
degradacid quimica...- Unicament quan la intensitat de I'agent esterilitzant
sobrepassa un determinat nivell).
En qualsevol cas, aquests conftrols es situen estrategicament repartits per la carrega
de la cambra, especialment en aquells punts catalogats com de més dificil
esterilitzacio.

4,2. Control d’esterilitat en el producte terminat
S'executa sempre mitjancant una tecnica microbiologica, bé inoculant
directament el producte en un medi de cultiu adequat, o bé realitzant previament
una filtracioé a través de la membrana.




UF3: Fabricacio de formes farmaceéutiques esteérils.

NF3. Fabricacié de formes farmaceéeutiques esterils.

1. Introduccid

La fabricacié de productes estéerils queda descrita a l'annex 1 de les NCF.

hitp://www.aemps.gob.es/industria/inspeccionNCF/quiaNCF/docs/anexos/14 _anex

o-1.pdf

Principi

« La fabricacidé de productes esterils esta subjecta a requisits especials per a
minimitzar els riscos de contaminacid, microbiana i de pirdgens.

Depéen en gran part, de I'habilitat, formacid i actitud del personal implicat.

« La Garantia de Qualitat t€ una importancia especial i aquesta fabricacid ha de
seguir estrictament metodes de preparacio i procediments establerts amb curai
validats. La garantia de |'esterilitat i d’altres aspectes de qualitat dels
medicaments no pot dependre Unicament dels assajos realitzats al final del
procés o sobre el producte terminat.



UF3: Fabricacio de formes farmaceéutiques esteérils.

NF3. Fabricacié de formes farmaceéeutiques esterils.

2. Elaboracioé https://www.youtube.com/watch?v=TclshKk4YWw
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/] Temperatura 18°C a 22°C
humedad 50%




UF3: Fabricacio de formes farmaceéutiques esteérils.

NF3. Fabricacié de formes farmaceéeutiques esterils.

2. Elaboracié
| 2.1. Zones d’elaboracid
« La fabricacié de productes esterils ha de realitzar-se en zones netes.

« L'accés a aquestes zones ha de redlitzar-se a tfravés d’encluses reservades per al
personal i/o els equips i materials.

* Leszones netes han de mantenir un nivell de neteja adequat i han d’estar dotades
d'aire filtrat a través de filtres d'una eficacia apropiada.

. s diverses operacions de preparacio dels components, preparacio del producte |
ompliment han de realitzar-se en zones separades dins de la zona neta.

« Les operacions de fabricacid es classifiqguen en dues categories:

o operacions en que el producte s’esterilitza al final.
o aquelles que es realitzen asepticament en totes o algunes de les seves fases.

« Les zones netes per a la fabricacid de productes estérils es classifiquen segons les
caracteristiques requerides de |'entorn.

« Cada operacio de fabricacio exigeix un grau adequat de neteja de I'entorn en
estat de funcionament per a minimitzar els riscos de contaminacié microbiana o de
particules en el producte o els materials que s'estiguin manipulant.



UF3: Fabricacio de formes farmaceéutiques esteérils.

NF3. Fabricacié de formes farmaceéeutiques esterils.

2. Elaboracio

2.1. Zones d’elaboraciod

« Amb I'objectiu d’acomplir les condicions de funcionament, aquestes zones s'"han de
dissenyar de forma que assoleixin determinats nivells especificats de neteja de I'aire

quan estiguin en repos.

o Lasituacio enrepos és aquella en la que la instal lacio esta completa i
operativa, amb els equips de produccio instal 1ats perd sense presencia del

personal.

o La situacié en funcionament és aquella en la que la instal lacid estd en
funcionant de la forma definida de treball amb el nombre de persones definides

treballant.



UF3: Fabricacio de formes farmaceéutiques esteérils.

NF3. Fabricacié de formes farmaceéeutiques esterils.

2. Elaboracidé
2.1. Zones d’elaboraciod
Graus de qualitat de I'aire:

GRAU A:
Zona on es realitzen operacions d'alt risc tal com la zona d’ompliment, de safates de

taps, d'ampolles i vials oberts i de realitzacidé de connexions aseptiques. Normalment
aguestes condicions son proporcionades per estacions de treball de flux laminar. Els
sistemes de flux laminar han de proporcionar una velocitat homogenia de |'aire en
n interval de 0,36 — 0,54 m/s (valor orientatiu) a nivell del punt de freball en entorn
obert. S'"ha de demostrar i validar el manteniment de la laminaritat. Es pot utilitzar un
flux d'aire unidireccional i velocitats més baixes en adilladors tancats i amb guants.
GRAU B:
Entorn per a la zona de grau A en el cas de preparacio i ompliment aseptics.

GRAUCiD:
Zones netes per a realitzar fases menys critiques de la fabricacid de productes esterils



UF3: Fabricacio de formes farmaceéutiques esteérils.

NF3. Fabricacié de formes farmaceéeutiques esterils.

2. Elaboracio
2.1. Zones d’elaboracio
Classificacio de sales:

Nombre maxim de particules de grandaria igual o superior a
I'indicat en la taula permés per m3
En repos En funcionament
Grau 0,5um 5um 0,5um Sum
A 3.520 20 3.520 20
B 3.520 29 352.000 2.900
C 352.000 2.900 3.520.000 29.000
D 3.520.000 29.000 Sense definir| Sense definir
Grau Nombre maxim permes de
microorganismes viables per m3

A Menys 1
B 5
C 100
D 500




2. Elaboracio
2.1. Zones d’elaboraciod
Classificacio de sales:

FLUX TURBULENT

ESTERILITZACIO |
DESPIROGENITZACIO
DELS ENVASOS

" lﬁlil;f',‘!._'\(f_j'i-‘:{‘_',‘".l JWA®)

NF3. Fabricacié de formes farmaceéeutiques esterils.

EMPLENAMENT
I TANCAMENT
DELS ENVASOS

UF3: Fabricacié de formes farmaceéutiques esteérils.

—_—
ESTERILITZACIO

D'AMPOLLES |8

ULTRAFILTRE N (LUWA®)



UF3: Fabricacio de formes farmaceéutiques esteérils.

NF3. Fabricacié de formes farmaceéeutiques esterils.

2. Elaboracio
2.1. Zones d’elaboraciod
Classificacio de sales:

EJEMPLO DEL DISENO DE UNA ZONA DE PRODUCCION DE PARENTERALES (1)
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UF3: Fabricacio de formes farmaceéutiques esteérils.

NF3. Fabricacié de formes farmaceéeutiques esterils.

2. Elaboracié
2.2. Elaboracié d'injectables tipus solucio:

Es fan servir els métodes de PRINCIPIO|  [VinicuLo] [EXCIPIENTES]
dissolucid classics. Una B I
_ | D e —
vegada dissolt es filtra amb estéril :
bomba d'impulsié i amb un (Lavedo ) =
sistema de filtre de profunditat i
i un segon de membrana p—
& ol w mww masnmen v w.w v wrwewrweneweel s s e 06 Ge b e b b o o
(0,22 pm). M “oazjm
Es condiciona i s’esterilitza sl l
principalment en autoclau. .
, Dosifcacion|
S’agafen mostres per control. l
KT un o em s mdml |
B iyl ——
estéril
\J
LAcndlchnnlello

Esquema de la fobricacion de preparaciones inyectables tipo solucién esterilizadas
en autoclave.



UF3: Fabricacio de formes farmaceéutiques esteérils.

NF3. Fabricacié de formes farmaceéeutiques esterils.

2. Elaboracié
2.3. Elaboracié d’injectables tipus suspensio:

el principi actiu solid ha de
” L | rriNciFIO|  [VEnfcuio] [ExcirienTEs]
ser reduit a una mida entre
0,10i 10 mm. Es pot feramb ¥ |
molta humida (moli de (Lavate)
Zona no
boles) O en sec estéril
(micronitzadors amb  aire ""Cw}"‘lm‘;'"“"]*“!“‘;m“‘“'l”lm"f“"I--
comprimit).. N v
estérll Disolucién,
dispersién,
mezcia
Dosificacién
Zona no i
estéril
Acondicionamiento

Esquema de una forma posible de fabricacién de preparaciones
inyeclables tipo suspension y emulsion.



UF3: Fabricacio de formes farmaceéutiques esteérils.

NF3. Fabricacié de formes farmaceéeutiques esterils.

2. Elaboracié
2.4. Elaboracié d'injectables tipus emulsié:

es fan servir fecniques
descrites i patentades que
permeten |I'obtencid de

'ﬁ‘é“rc.%" | vEHICULO| [EXCIPIENTES |

quilomicrons. Son esferes (Lavase)
d'una mida d’'entre 0, 5i 1 ..
m, compost d'un nucli caitl
cenftral de triglicerids i una ----(Emm‘r-—-lw';hd‘-l—ﬁlﬂnfﬂmhlm"?ﬂ-I--
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Dosificacién
— ' B
estéril
Acondicionamiento

Esquema de una forma posible de fabricacién de preparaciones
inyeclables tipo suspension y emulsion.



UF3: Fabricacio de formes farmaceéutiques esteérils.

NF3. Fabricacié de formes farmaceéeutiques esterils.

2. Elaboracié
| 2.5. Elaboracié de pols d'Us parenteral:

« Cristal litzacié esteril: el principi actiu es dissolt i s'esterilitza per filtracio. S'afegeix una
solucid no solvent que provoca la precipitacid i es filtra al buit. S’assequen i si fos
necessari es molturen. Aquesta técnica no és molt ufilitzada i té alguns
desavantatges com lots heterogenies i facilitat de contaminacio.

« Assecat per atomitzacié: la solucio s'atomitza en corrent d'un gas estéril escalfat. El
dissolvent s'evapora rapidament, produint una pols esferica uniforme i buida.
S'obtenen lots molt homogenies, pero té I'inconvenient del nombre reduit de
dissolvents.

« Liofilitzacié: Consisteix en eliminar el dissolvent des de un producte congelat a
pressions extremadament baixes. Es adient per substancies termoldbils i facilment
oxidables pero s'utilitza amb un nombre reduit de dissolvents i t€ una despesa molt
alta.



UF3: Fabricacio de formes farmaceéutiques esteérils.

NF3. Fabricacié de formes farmaceéeutiques esterils.

2. Elaboracié
2.5. Elaboracié de pols d'0s parenteral:

(TAPONES )(AMPOLLAS) Pﬁ'("-‘rcl'v';',o | vEnicuLo|| EXCIPIENTES |

m .......................................................................
estéril
\J
(Lavado ) (Lavado ) [ Disoluciéa |
Esterilizacion Filtracién
Izl GC_‘S -In p wmﬁ ——————————— ' II ' PR e
0,
i ,22 um
estéril
Cierre
tapones
[
Zona no {
estéril
Acondicionamiento

Esquema de la fabricacion de polvos licfilizados de uso parenteral
y esterilizados por fillracion.



UF3: Fabricacio de formes farmaceéutiques esteérils.

NF3. Fabricacié de formes farmaceéeutiques esterils.

3. Controls.

* Limpidesa.
» Esterilitat.
« Absencia de pirogens.
« Segellat d’envasos (prova de tancament hermetic).
« Uniformitat de contingut.
« Valoracio del principi actiu.
+ Retolat.
Isotonicitat.
 pH.
» Viscositat.
* Densitat.
« Eficacia del sistema conservant antimicrobiad.




