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RESUMEN

Para comprobar si el proceso de fabricacion de Tabletas de Paracetamol 1 g tableta
recubierta, cumple con los criterios de validacidon concurrente, se analizé una muestra
de tres lotes consecutivos de 198.932 kg. Esta investigacion tuvo lugar en un
laboratorio farmacéutico en la ciudad de Lima, con el objetivo de determinar si la
fabricacion cumple con las especificaciones de atributos criticos de calidad vy
parametros criticos de proceso. Se aplicé una metodologia de tipo basica, descriptiva,
no experimental de nivel transversal. Los lotes se trabajaron a velocidad y temperatura
minima, promedio y maxima para los lotes 1, 2 y 3 respectivamente. Se cumplié con
las especificaciones de parametros criticos de proceso. En cuanto a los atributos
criticos de calidad, se evalué el aspecto que es conforme. Peso promedio del envasado
en (g/tab.Rec.) 1,117; 1,119y 1,118; dureza en (Kp) 13,17; 13,19y 13,22. Espesor en
(mm) 7,02; 7,02; y 7,02. Humedad de la mezcla (%) 1,20; 1,10 y 1,00; recubrimiento
(%) 0,91; 0,92 y 0,91 para los lotes 1, 2 y 3 respectivamente. Friabilidad 0,1%
conforme. Identificacién de Paracetamol conforme. Valoracién de la mezcla (g/p.e. Tab.
rec.) 0,992; 1,033 y 0,995, compresiéon en (g/tab.Rec.) 0,992; 1,003 y 0,994,
recubrimiento 1,004; 1,011 y 0,989, del envasado 0,995; 0,994 y 0,992. Uniformidad
de unidades de dosificacion de la compresion 1,7; 1,3 y 1,4; recubrimiento 2,1; 2,5y
1,9, y envasado 3.4; 2,6 y 2,5. Disolucion del recubrimiento 104%; 101% y 100%,
envasado 100%; 103% y 99%, impurezas organicas (no detectados) y hermeticidad

conforme.

Palabras clave: Paracetamol, validacién concurrente, parametros criticos de proceso,

atributos criticos de calidad.
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B INTRODUCCION

Es crucial en cualquier empresa, garantizar la calidad del producto o servicio final y
esta importancia se amplifica en la industria farmacéutica, donde la falta de
estandares de calidad adecuados en un medicamento puede tener consecuencias
perjudiciales para los pacientes. Por tanto, es fundamental contar con sistemas y
procesos que demuestren la calidad del producto farmacéutico, asegurando que
cumple con los estandares y requisitos establecidos. De esta manera, se salvaguarda
la salud y seguridad de los pacientes, brindandoles la confianza de que estan

recibiendo un medicamento de calidad y efectivo para su tratamiento. '

Dentro de las Buenas Practicas de Manufactura (BPM) en la industria farmacéutica,
se destaca la importancia de la validacion como una practica para asegurar la calidad
de los procesos. La validacion es una herramienta que brinda confianza al garantizar
la eficiencia y reducir pérdidas. A través de la validacion, se evalua la productividad y
se identifican oportunidades de mejora. Esto permite optimizar los procesos y
asegurar que los productos farmacéuticos cumplan con los estandares de calidad
establecidos. Al implementar la validacion como una practica integral en la industria
farmacéutica, se promueve la excelencia en la fabricacion y se garantiza la entrega

de medicamentos seguros y eficaces a los pacientes.?3

Se realizara un analisis exhaustivo y documentado del proceso de fabricacién de las
tabletas de Paracetamol 1 g Tableta Recubierta, evaluando si cumple con los
requisitos predefinidos y los criterios de validacion establecidos. Se examinaran
aspectos como las caracteristicas fisicas, el peso promedio, las dimensiones,
desintegracién y humedad de cierta cantidad de tabletas de tres lotes consecutivos.
La delimitacién se enfoca especificamente en el proceso de fabricacion de tabletas

de Paracetamol 1 g Tableta Recubierta y su validaciéon concurrente, excluyendo otros



aspectos relacionados con el medicamento o la formulacién en si. El objetivo principal
es asegurar que el proceso de fabricacion cumpla con los criterios de validacion,

garantizando asi la calidad y la eficacia del producto final.

El Paracetamol es uno de los analgésicos mas utilizados en todo el mundo, y
garantizar la calidad y seguridad de sus tabletas es de vital importancia para la salud
publica. Al validar adecuadamente el proceso de fabricacién, se asegura que el
proceso sea reproducible en el tiempo lo que permite obtener medicamentos que

cumplan con los estandares de calidad.

Esta tesis se basard en el uso de métodos cientificos y técnicas analiticas para
evaluar la composicion de las tabletas, la uniformidad del contenido, la estabilidad y

otros parametros criticos.

Objetivo general

Determinar el cumplimiento de los criterios de validacién concurrente durante el
proceso de fabricacién de Paracetamol 1 g Tableta Recubierta.

Objetivos Especificos

e Evaluar el cumplimiento de las condiciones ambientales durante la
fabricacion.

e Determinar si las etapas de mezcla, compresion, preparacion de suspension
recubridora, recubrimiento y envasado cumplen con los parametros criticos
de proceso.

o Determinar si las tabletas de Paracetamol 1 g tableta recubierta, cumple con
los atributos criticos de calidad segun especificacion.

e Determinar las condiciones de fabricacion en cada una de las etapas medidas

segun capacidad de proceso.



.  MARCO TEORICO
2.1. Antecedentes de estudio

Fuenzalida, manifiesta que el objetivo principal de su estudio fue llevar a cabo una
validacion concurrente del proceso de fabricacién de un medicamento que contiene
Lamotrigina 100 mg como principio activo, abarcando todas las etapas desde el
fraccionamiento hasta el blisteado. Se examinaron dos lotes de fabricacién y se
realizé un analisis estadistico exhaustivo de los datos recopilados para determinar si
el proceso podia considerarse validado. Los calculos estadisticos empleados
incluyeron la evaluacion de la capacidad de los procesos (Cp y Cpk), la normalidad
de los datos, asi como test de ANOVA y Barlett. Aunque los resultados revelaron
similitudes significativas entre los lotes de fabricacion, es importante destacar que
este trabajo no puede ser considerado como una validacion completa debido a la
necesidad de un tercer lote de estudio para obtener conclusiones estadisticas
concluyentes. No obstante, estos resultados son valiosos para respaldar la validacion
futura del producto, ya que el método de fabricacion empleado no presenté
desviaciones criticas que afecten la calidad del producto final.#

Ramirez, en su estudio se enfoca en la validacién concurrente del proceso de
fabricacion y envasado primario de un medicamento antihipertensivo en forma de
comprimidos de liberacion convencional. Se realizdé una evaluacion retrospectiva de
lotes de fabricacién y un analisis de riesgo para identificar los parametros criticos del
proceso. Con esta informacion, se modificaron las érdenes de fabricacion y se
elabord un protocolo de validacion. La validacién concurrente se llevd a cabo en tres
lotes consecutivos, controlando los parametros criticos y evaluando el cumplimiento
de las pruebas segun los criterios establecidos. Los resultados se registraron en un
informe de validacion, con medidas correctivas implementadas.®

En el estudio de Sickinger, llevé a cabo una exhaustiva investigacién que incluyo

analisis estadisticos, revision documental y pruebas empiricas para validar el proceso



de fabricacion de los comprimidos recubiertos de Montelukast 10 mg, siguiendo los
requisitos establecidos por la entidad reguladora nacional. La validacion de un
proceso de fabricacién requiere previamente la realizacion de validaciones de
metodologias analiticas, limpieza de equipos, sistemas de apoyo critico y la
calificacion de los equipos de fabricacion, entre otros aspectos. En este caso, la
validacion se llevd a cabo de manera concurrente, mediante la fabricacion
consecutiva de tres lotes en el Area de Produccion de Sélidos de Laboratorios Saval.
En el estudio de Taype, el objetivo fue determinar la relacion entre la validacion
concurrente y la calidad de fabricacidon de tabletas de azatioprina 50 mg. Se realiz6
la validacion del proceso mediante la evaluacion de tres lotes del producto y la
elaboracion de un protocolo de validaciéon. Durante la etapa de mezcla, se analizaron
varias fases criticas del proceso, incluyendo premezcla, mezcla, tamizado, amasado,
secado y mezcla final, considerando parametros como tiempo, velocidad,
temperatura y humedad. Se tomaron muestras en diferentes etapas de la mezcla final
y se realizaron analisis fisicoquimicos para determinar los niveles de calidad del
proceso, incluyendo descripcidén de la muestra, contenido de humedad, identificacion
y valoracién de azatioprina. En la etapa de compresion, se evaluaron aspectos como
el tipo y tamafio de punzon, velocidad de la tableteadora, peso, dureza, friabilidad y
desintegracién. Se tomaron muestras en distintas etapas de la compresion y se
llevaron a cabo analisis fisicoquimicos para evaluar la calidad del producto. Los
resultados obtenidos demuestran que la validacién concurrente garantiza un proceso
de fabricacién controlado, asegurando la reproducibilidad y el cumplimiento de las
especificaciones de calidad en todas las etapas. Esto contribuye a ofrecer un
producto seguro, confiable y de calidad constante tanto para el personal involucrado

en la fabricacién, muestreo y analisis, como para los pacientes finales.®

Gonzaéles, en su investigacion llevo a cabo la validacion concurrente del proceso de
fabricacion de tabletas de Metformina 850 mg. Durante la fase de mezcla, se
realizaron pruebas de humedad, aspecto, densidad aparente, densidad por
asentamiento, indice de Hausner y compresibilidad. Ademas, durante la fase de
compresion se llevaron a cabo ensayos de aspecto, friabilidad, dureza, peso, peso
promedio y desintegracion. Se evaluaron tres lotes, cada uno de ellos con una
cantidad de 300,000 unidades, realizando controles tanto en la fase de mezcla como
en la fase de compresion. Los resultados obtenidos en los controles de la fase de
mezcla mostraron un aspecto conforme, una humedad del 2.57%, una densidad

aparente de 0.640 g/mL y una buena fluidez segun los indices de compresibilidad y



Hausner. Por otro lado, los controles de la fase de compresion demostraron un
aspecto conforme, unas dimensiones promedio de 19.1 mm de diametro y 7.0 mm
de espesor, un peso con un Cp y Cpk promedio superior a 1.33, siendo el Cp de 1.63
y el Cpk de 1.50. La dureza promedio fue de 22.17 kp, la friabilidad fue del 0.34%, la
desintegracién se logré en un tiempo de 20 minutos y 56 segundos, y el peso
promedio fue de 1010.48 mg. En conclusién, mediante la validacién concurrente se
pudo determinar que el proceso de fabricacion de tabletas de Metformina 850 mg
cumple con las especificaciones establecidas en el protocolo de fabricacion del

laboratorio farmacéutico.”

Castro, en su estudio busco verificar si la validacion concurrente del proceso de
recubrimiento de tabletas Miodel Relax® del laboratorio DELFARMA S.A.C. cumple
con los requisitos establecidos por las Buenas Practicas de Manufactura (BPM). Se
evalud el proceso de recubrimiento, realizando ensayos fisicos como descripcion,
peso, dimensiones, desintegracion y humedad. Los datos obtenidos se analizaron
mediante promedios, desviacion estandar relativa (DSR) y analisis de varianza
ANOVA. Como resultado, se concluyd que el proceso de recubrimiento de las tabletas
Miodel Relax® cumple con los criterios de validaciéon concurrente establecidos por
las BPM.8

Torres, refiere que el objetivo de su investigacion fue verificar la reproducibilidad entre
lotes de tabletas de Amoxicilina 500 mg, garantizando un producto que cumpla con
las especificaciones y satisfaga las necesidades de los clientes. En la industria
farmacéutica, es crucial validar todos los procesos de produccion, y en este caso se
realizé un seguimiento exhaustivo de la produccion de las tabletas de Amoxicilina 500
mg, tomando muestras en cada etapa del proceso, incluyendo la mezcla, el
tableteado y el recubrimiento. Se llevaron a cabo diversos ensayos para asegurar la
calidad del producto, y los resultados obtenidos se compartieron con las areas
pertinentes, como produccién, control de calidad y aseguramiento de la calidad, en
el marco de la validacion del proceso.®

Lapa, en su estudio realizado en el Laboratorio IQFARMA S.A. Lima en 2015, se
busco validar el proceso de fabricacion de tres lotes consecutivos de jarabe Brimodin
100 mg/5mL. Para ello, se emplearon herramientas estadisticas como la capacidad
de proceso (Cp), el indice de rendimiento (Cpk) y las cartas de control X-R, junto con
la evaluacion de parametros fisicoquimicos como el aspecto, pH, gravedad

especifica, valoracion, identificacion de Acetilcisteina, volumen vertido, uniformidad



de contenido y capacidad de proceso. Los resultados obtenidos demostraron que los
parametros fisicoquimicos del producto cumplian con las especificaciones
establecidas. El aspecto del jarabe fue conforme en los tres lotes, el pH se mantuvo
dentro de un rango aceptable y la gravedad especifica se encontré en los limites
establecidos. Ademas, la valoracién y la identificacion fueron satisfactorias en todos
los lotes evaluados. En cuanto a la capacidad de proceso, se observo que el proceso
de fabricacion era altamente capaz. Los valores de Cp indicaron que las etapas de
fabricacion eran consistentes y controladas. Sin embargo, se identificaron diferencias
estadisticamente significativas en la uniformidad de contenido del principio activo
entre los lotes evaluados. Al analizar las cartas de control X-R, se pudo observar un
mejor comportamiento en los lotes 2 y 3 durante la etapa de envasado, mientras que
el lote 1 presentd variaciones. Se concluye que el proceso cumple con las
especificaciones establecidas en términos de parametros fisicoquimicos y capacidad

de proceso."°
2.2. Marco conceptual
2.2.1.1. Buenas practicas de manufactura:

Son los principios basicos y practicas generales de higiene que se aplican en la
manipulacion, preparacion, elaboracién, envasado, almacenamiento, transporte y
distribucion de alimentos y/o medicamentos destinados al consumo humano. Su
objetivo principal es garantizar que los productos se fabriquen en condiciones
sanitarias adecuadas y se reduzcan los riesgos inherentes a la produccion. Las BPM
surgieron como respuesta a situaciones graves relacionadas con la falta de
inocuidad, pureza y eficacia de los alimentos y/o medicamentos en el pasado. Estas
practicas establecen estandares y procedimientos que deben seguirse rigurosamente
para asegurar la calidad y seguridad de los productos durante todo el proceso de
fabricacion. Esto incluye el control de materias primas, la implementacion de medidas
de higiene, la calibracion y mantenimiento de equipos, el control de calidad, el registro
adecuado de la informacion y la capacitaciéon del personal involucrado. Las BPM son
fundamentales para garantizar la proteccion de la salud publica y la confianza en los
productos que se consumen. Su aplicacién adecuada contribuye a prevenir
problemas como la contaminacion, la adulteracién y la falta de eficacia de los

productos, asegurando asi la calidad y la seguridad para los consumidores."



La Agencia Nacional de Medicamentos, Alimentos y Tecnologia Médica (ANM) es la
entidad encargada de regular las Buenas Practicas de Manufactura (BPM) en
Argentina. La ANM establece y supervisa los estandares y requisitos de calidad,
seguridad y eficacia en la fabricacién de medicamentos, alimentos y tecnologia
médica en el pais. Su objetivo principal es garantizar que los productos cumplan con
los estandares internacionales y nacionales de calidad y brinden seguridad a los

consumidores.?
2.2.1.2. Validacion

Durante mas de dos décadas, se ha prestado atencion al concepto de validacion, y
en varios paises de Latinoamérica se ha tomado conciencia de su necesidad,

resultados y beneficios a lo largo del tiempo.™

Esto se refleja en las nuevas actualizaciones de las regulaciones relacionadas con el
campo farmacéutico, las cuales incluyen de alguna manera el requisito de

validacion.'

Segun la Food and Drug Administration (FDA), la validacién se define como el
proceso de establecer una evidencia documentada que brinde una alta garantia de
que un proceso especifico producira de manera consistente un producto que cumpla

con las especificaciones y atributos de calidad predeterminados.'>-"7

La validacion de procesos consiste en establecer una evidencia documentada que
brinde un alto grado de seguridad de que un proceso especifico produce de manera
consistente un producto que cumple con las especificaciones y caracteristicas de
calidad predeterminadas. Antes de iniciar la validacidn de procesos, es necesario
cumplir con varios requisitos previos, como contar con un adecuado soporte
documental, proveedores calificados, areas y equipos calibrados, validacion de
técnicas de analisis, un plan de muestreo de validacion definido y autorizado,
estandarizacion de la produccidén y personal capacitado en las actividades
mencionadas. Todos estos aspectos deben estar debidamente documentados de
acuerdo con las Buenas Practicas de Manufactura. Incluso las normativas estan
estructuradas de tal manera que la validacién se aborda en los ultimos capitulos o

pasos de la aplicacion de las Buenas practicas de manufactura.'®



Por ello es importante comprender la importancia del cumplimiento de las Buenas

Préacticas de Documentacion.®

La validacién de procesos es el proceso documentado de verificar que un proceso se
pueda realizar de manera efectiva y reproducible dentro de los parametros
establecidos, con el objetivo de obtener medicamentos que cumplan con sus

especificaciones y atributos de calidad predeterminados.?°
2.2.1.3. Tipos de validacion:

Existen diferentes tipos de validacidén que se eligen segun el proceso, a continuacion,

se presentan cuatro tipos de validacion y su descripcion.™
1. Validacién concurrente

Se lleva a cabo en circunstancias excepcionales, justificadas por un beneficio
significativo para el paciente, donde el protocolo de validacion se ejecuta

simultaneamente con la comercializacion de los lotes validados.'316.18
2. Validacion prospectiva

Se realiza antes de la distribucién de un nuevo producto o de un producto fabricado
o revisado bajo un proceso de fabricacién, donde las revisiones pueden afectar las

caracteristicas del producto.'?13.16.18
3. Validacion retrospectiva

Se basa en la revisidn de las experiencias obtenidas durante la produccion,
suponiendo que la composicion, los procedimientos y el equipamiento permanezcan
sin cambios. Se evaluan los resultados del control de proceso y del producto final.
Los resultados de los analisis se recopilan y se determina si el proceso se encuentra

dentro de los limites establecidos. 21318
4. Revalidacion

Es necesaria para asegurar que cualquier cambio, ya sea intencional o no, no afecte
la consistencia del proceso de produccién y garantice que no haya variaciones en la
calidad del producto. Se clasifica en dos categorias principales: revalidacion en casos

de cambios, que se realiza después de cualquier tipo de cambio que afecte las



caracteristicas establecidas del producto; y revalidacién periddica, que se realiza en

intervalos planificados, incluso si no se han realizado cambios intencionales.'?!
2.2.1.4. Etapas de validacion

La validacion de procesos implica la recopilacion y evaluacion de datos a lo largo del
ciclo de vida de un producto, desde el disefio del proceso hasta la produccién
comercial. Segun la guia de la FDA para la validacion de procesos, esta validacion

se divide en 3 etapas.?°
Etapa 1: Disefo del proceso.

Durante esta etapa, se debe comprender el proceso de fabricacion, identificar los
pasos criticos y los parametros criticos del proceso, y considerar la variabilidad inicial
del material que puede afectar la calidad del producto. El disefio del proceso incluye
la realizacion de experimentos, el desarrollo del proceso, la fabricacion de productos
para ensayos clinicos, lotes piloto y la transferencia de tecnologia. Al final de esta
etapa, es util contar con un diagrama de flujo que describa todas las operaciones y

controles en el proceso que se va a validar.
Etapa 2: Calificacion del proceso.

Durante esta etapa, se confirma la reproducibilidad del proceso a escala comercial.
Se deben llevar a cabo la calificacion de equipos, areas y servicios, que son requisitos
previos para la calificacion de rendimiento (PQ). En el protocolo de PQ se deben
incluir la descripcién del proceso y la estrategia de verificacion, el numero de lotes a
validar, el tipo de prueba o monitoreo que se realizara, los criterios de aceptacion y

como se evaluaran los datos y las acciones a tomar.
Etapa 3: Verificacién continua del proceso.

Durante esta etapa, se debe monitorear la calidad del producto de los lotes
comerciales después de completar el disefio y la calificacion del proceso. Esto
proporciona evidencia de que se mantiene un estado de control a lo largo del ciclo
de vida del producto. Se recopilan los resultados sobre la calidad de los materiales o
componentes recibidos, los resultados del producto terminado, las no conformidades,
los atributos de calidad y los parametros criticos de proceso para evaluar la tendencia

del proceso. Se pueden utilizar herramientas como la tecnologia analitica de



procesos y el control estadistico de procesos multivariables. También se analiza el
rendimiento del proceso y se controla la variabilidad entre lotes. La informacion
constante sobre la calidad del producto y el rendimiento del proceso es esencial para
mantenerlo. Al final, se debe demostrar que el proceso es capaz de entregar de
manera continua un producto que cumple con sus especificaciones y atributos de
calidad predeterminados. Se deben generar datos de validacion del proceso para

todos los productos con el fin de demostrar la adecuacion del proceso de fabricacion.
2.2.1.5. Parametros de la validacién de procesos

En el contexto de las Buenas Practicas de Manufactura (BPM), tanto el "parametro
critico de proceso" como el "atributo critico de calidad" son términos fundamentales

para garantizar la calidad y seguridad de los productos manufacturados.??
1. Parametro critico de proceso:

Un parametro critico de proceso es una variable o factor controlable en una operacion
de fabricacién que puede afectar significativamente la calidad del producto final.
Estos parametros deben ser controlados dentro de limites especificos para asegurar
que el proceso de fabricacion se realice de manera adecuada y produzca un producto
final que cumpla con los estandares de calidad establecidos. El monitoreo y control
estricto de estos parametros criticos son esenciales para garantizar Ila

reproducibilidad y consistencia del proceso de fabricacién.??

Para identificar una lista inicial de parametros criticos de proceso y atributos criticos
de calidad se realiza una evaluacion de riesgos con base cientifica, inicialmente en
la etapa de desarrollo farmacéutico, conocimientos previos, datos iniciales de la
experimentacion y a medida que se repite el proceso; utilizando herramientas para
poder evaluar, identificar y clasificar dichos parametros que puedan tener un impacto
potencial en el producto. Esta lista inicial puede ser extensa las cuales pueden

modificarse mediante estudios de experimentacién.?
2. Atributo critico de calidad:

Un atributo critico de calidad es una caracteristica especifica del producto que es
fundamental para su calidad y seguridad. Estos atributos deben cumplir con ciertos
estandares y especificaciones predefinidas para garantizar que el producto cumpla

con los requisitos de calidad y sea seguro para su uso. ldentificar y controlar
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adecuadamente los atributos criticos de calidad es esencial para asegurar que el
producto final sea confiable, efectivo y cumpla con las expectativas del cliente. En
resumen, tanto los parametros criticos de proceso como los atributos criticos de
calidad son aspectos clave en la fabricacion de productos de alta calidad, y su gestion
adecuada es esencial para cumplir con las Buenas Practicas de Manufactura y
garantizar la seguridad y eficacia de los productos. Las caracteristicas que necesitan
ser evaluadas en el proceso de fabricacién se pueden clasificar en cualitativas y
cuantitativas, y nos permiten determinar el estado del proceso. A continuacién, se

presentan algunas de estas caracteristicas.?

1. Calculos estadisticos: Se utilizan técnicas estadisticas para analizar los datos
recopilados durante el proceso de fabricacién. Estos calculos pueden incluir

promedio o media, desviacion estandar, coeficiente de variacion.

2. indices de capacidad y desempefio: Estos indices se utilizan para evaluar la

capacidad del proceso para cumplir con las especificaciones establecidas.?324

A continuacién, se presentan ejemplos de estos indices segun su posicion y alcance

temporal.?425

Corto plazo:

e Cp: Indice de capacidad del proceso a corto plazo. Evalia la relacién entre la
variabilidad del proceso y la tolerancia especificada. Mide la capacidad del
proceso para ajustarse a las especificaciones dentro de un periodo corto de

tiempo.

Limite de tolerancia superior — Limite de tolerancia inferior
60

Cp =
0. desviacion estandar del proceso

e Crpk: Indice de capacidad del proceso a corto plazo, teniendo en cuenta el
centrado del proceso. Al igual que Cp, evalua la capacidad del proceso para
ajustarse a las especificaciones, pero también considera si el proceso esta

centrado en el objetivo deseado.

limite de tolerancia superior — X X — limite de tolerancia inferior

Cpk = Mi ;
p tm( 30 30
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o: desviacion estandar del proceso
X: promedio

Estos indices son herramientas importantes para evaluar y mejorar la capacidad y
desempeniio del proceso, permitiendo tomar decisiones basadas en datos y realizar

ajustes necesarios para cumplir con los requisitos de calidad establecidos.?

3. Cartas o graficos de control por variable: Son herramientas visuales que se utilizan
para monitorear y controlar el proceso de fabricacion. Estos graficos muestran la
variabilidad de las caracteristicas del proceso a lo largo del tiempo y ayudan a

identificar cualquier desviacién o tendencia no deseada.?

Estas caracteristicas y técnicas de evaluacion son fundamentales para asegurar la
calidad y la consistencia del proceso de fabricacién y garantizar que los productos

cumplan con los estandares de calidad establecidos.
2.2.1.6. Requisitos para un estudio de validacion de procesos'®
1. Personal

El personal debe tener conocimiento acerca de los propdsitos de la validacion del
proceso, su participacion en dicho proceso y como se llevara a cabo. Ademas, es
necesario contar con registros que documenten la capacitacion del personal en estas

areas.
2. Equipos, instrumentos y mantenimiento continuo

La calificacién de equipos es un proceso mediante el cual se verifica y documenta
que los equipos utilizados en la produccion, almacenamiento y control de calidad
cumplen con los requisitos establecidos. Esto implica realizar pruebas, mediciones y
verificaciones para garantizar que los equipos funcionen correctamente y

proporcionen resultados confiables.

La calibracion de instrumentos es el proceso de ajustar y verificar la precision de los
instrumentos de medicion utilizados en los procesos de fabricacion. Se comparan las
lecturas de los instrumentos con valores de referencia conocidos para asegurar que

las mediciones sean precisas y confiables.
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El mantenimiento continuo se refiere a un programa planificado y sistematico de
actividades de mantenimiento para garantizar que los equipos se mantengan en buen
estado de funcionamiento. Esto implica realizar inspecciones regulares, limpieza,
lubricacién, reemplazo de piezas desgastadas y cualquier otra actividad necesaria

para mantener la operatividad y rendimiento 6ptimo de los equipos.
3. Documentacién

En el contexto de las Buenas Practicas de Manufactura (BPM), es fundamental contar

con una adecuada documentacion que respalde el proceso de validacion, incluyen:

e Procedimientos Operativos Estandar (POE) e instructivos: Estos documentos
describen de manera detallada los pasos y procedimientos a seguir durante la
validacion del proceso. Deben estar actualizados y basarse en las versiones
vigentes al momento de realizar la validacién.

¢ Documentacion de fabricacion: Esto incluye el Maestro de Fabricacion, que es
un documento que detalla las instrucciones especificas para la produccion del
producto, y la férmula patrén, que establece las cantidades y proporciones de los
componentes utilizados en la fabricacion. Estos documentos deben estar
actualizados y ser oficiales.

e Documentacion de validaciones: Esta documentacion comprende todos los
registros y reportes generados durante el proceso de validacion. Esto puede
incluir protocolos de validacion, informes de ejecucion, resultados de pruebas,
analisis estadisticos y cualquier otra evidencia documentada que respalde la

validacion del proceso.

La documentacion de las validaciones es una parte esencial de las Buenas Practicas

de Manufactura (BPM) y consiste en los siguientes documentos:

a. Plan Maestro de Validaciones: Es un documento que establece la estrategia
general para llevar a cabo las validaciones de procesos en una organizacion. Incluye
una descripcién de los procesos a validar, los criterios de aceptacion, los recursos
necesarios, el cronograma de ejecucién y otras consideraciones relevantes para el

proceso de validacion.

b. Protocolo de validacién de procesos: Es un documento detallado que describe el

enfoque y los pasos especificos a seguir durante el proceso de validacion. Contiene
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informacion sobre los parametros criticos a evaluar, los procedimientos de prueba,
las metodologias utilizadas, los equipos necesarios y los criterios de aceptacién. El
protocolo de validacion de procesos sirve como guia para la ejecucién de las pruebas

y recopilacion de datos durante la validacion.

c. Informe de validacién de procesos: Es el documento final que resume los
resultados y conclusiones de la validacion. Contiene informacion detallada sobre los
datos recopilados, los analisis realizados, las desviaciones identificadas y las
acciones correctivas implementadas. El informe de validacion de procesos también
puede incluir recomendaciones para mejorar el proceso y garantizar la calidad del

producto.

Estos documentos son fundamentales para garantizar que los procesos de
fabricacion cumplan con los estandares de calidad establecidos y que los productos
fabricados sean seguros y efectivos. Ademas, proporcionan una evidencia
documentada de que los procesos han sido validados correctamente y pueden ser

reproducibles de manera consistente.
2.2.2. Paracetamol 1 g Tableta Recubierta

El paracetamol, también conocido como acetaminofén en los Estados Unidos, es uno
de los analgésicos y antipiréticos mas utilizados en todo el mundo. Su popularidad
se debe a su efectividad para calmar el dolor leve a moderado y disminuir la fiebre,
lo que lo convierte en una opcién comun para tratar diversas afecciones, como
dolores de cabeza, dolores musculares, resfriados y gripes. El compuesto quimico
del paracetamol es N-acetil-para-aminofenol y N-acetilpara-aminofenol, y su
estructura es similar a la fenacetina. Fue sintetizado por primera vez en 1878 por el
quimico Harmon Northrop Morse, quien obtuvo el paracetamol a partir de la
fenacetina. Luego, en 1893, el farmacdlogo aleman Josef von Mering lo introdujo
como antipirético y analgésico en la medicina. El mecanismo exacto de accién del
paracetamol ha sido objeto de investigacién durante décadas, y aunque se ha
avanzado en su comprension, todavia existen aspectos que no se conocen
completamente. Inicialmente, se creia que su principal accion era la inhibicion de las
ciclooxigenasas (COX-1y COX-2) como los AINE, que son enzimas involucradas en
la produccién de prostaglandinas, sustancias responsables de la inflamacién y el
dolor. Sin embargo, se ha demostrado que su efecto sobre las COX es relativamente

débil, lo que explica por qué no posee una actividad antiinflamatoria significativa.
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Ademas de su accién en las ciclooxigenasas, se ha descubierto que el paracetamol
también interactia con el sistema endocannabinoide, que esta involucrado en la
regulacion del dolor y otros procesos fisioldgicos. Asimismo, se ha demostrado que
influye en las vias serotoninérgicas del sistema nervioso central, lo que puede
contribuir a su efecto analgésico y antipirético. A pesar de ser ampliamente utilizado
y considerado seguro cuando se toma dentro de las dosis recomendadas, el
paracetamol no esta exento de efectos secundarios. Uno de los principales riesgos
asociados con su uso es la hepatotoxicidad, especialmente cuando se superan las
dosis recomendadas o se combina con el consumo de alcohol. Por esta razén, es
importante seguir las indicaciones del médico o las instrucciones del envase al tomar

paracetamol.?®
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. MATERIALES Y METODO
3.1. Ubicacion:
La investigacién se realizé en las instalaciones de un laboratorio Farmacéutico

situado en el distrito de Ate en la ciudad de Lima.
3.2. Definicién de la poblaciéon y muestra.

a) Poblacién:

Lotes de tabletas de paracetamol 1 g tableta recubierta fabricados en el area de
solidos de una industria farmacéutica de Lima, durante el afio 2023.

b) Muestra:

Tres lotes consecutivos 198.932 kg (173 500 Unid) de tabletas de paracetamol 1 g
tableta recubierta fabricados en el area de solidos de una industria farmacéutica de
Lima, durante el ano 2023.

e Criterios de inclusion

Tres lotes consecutivos de Paracetamol 1 g Tableta Recubierta de una industria
farmacéutica de Lima, durante el afio 2023.

e Criterios de exclusion

Lotes de Paracetamol 1 g Tableta Recubierta que no ingresen en el estudio en una

industria farmacéutica de Lima, durante el ano 2023.
3.3. Metodologia y recoleccion de datos.
3.3.1. Procedimiento para la recoleccion de datos

Se detalld la descripcion de los tres lotes de Paracetamol 1 g Tableta Recubierta,

tomando los puntos:

e Producto.

e Numero de lote.
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Condiciones ambientales.
Equipos y accesorios utilizados.

Se midieron y registré los parametros y atributos de calidad de las diferentes

etapas.
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3.3.1.1 Plan de muestreo en la etapa tamizaje

Tabla 1. Ensayos fisicoquimicos: Plan de muestreo, atributos criticos de calidad a medir, procedimiento y criterio de aceptacién

para la etapa de tamizado de Paracetamol 1 g tableta recubierta. Lima — 2023.

. . Método
Fase del  Atributo critico L L .
de Procedimiento Criterio de aceptacion Plan de muestreo
proceso del proceso
ensayo
La muestra de 5 g homogénea
Muestreo ) .
libre de grumos se sometié por
para ] 1 muestra = 1 bolsa
perdida por secado en el )
control Humedad - ) Maxima de 2.00%. con 5 g de granel
analizador halégeno de humedad
de aprox.
a 80°C (segun la guia de
proceso
manufactura).
Se llevé a cabo la toma de tres
o 1 muestra de 3 g de
muestras. Se realiz6 en el . .
) ) Granulado, homogéneo, libre granel aprox. por
Aspecto Visual momento en que el material se ] B . o
) de particulas extrafas. cada nivel (inferior
Muestreo estuvo tamizando y se estuvo ) )
. medio y superior).
para transfiriendo a los tachos.
analisis El tiempo de retencion del
Fisicoqui pico principal de la solucion Inferior: 3 muestras
. Se procedié a recolectar un total de 20g clu
mico o muestra corresponde al de la .
Identificacion HPLC*  de 10 muestras N . ) Medio: 3 muestras de
’ solucién estandar, segun se 20g clu
. L Superior: 4 muestras
obtiene en la valoracion. El
de 20g clu

espectro UV del pico de
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acetaminofen de la solucion
muestra corresponde al de la
solucion estandar, segun se
obtiene en la valoracion,
usando detector DAD en el
rango 220-240 mm.

Valoracion
(uniformidad de

mezcla)

HPLC*

Se procedié a recolectar un total

de 10 muestras

1.000g/p.e. Tab. rec. (90.0 %
- 110.0 %).

Impurezas

organicas

HPLC*

Se recogi® una muestra de
aproximadamente 20 gramos de
material a granel y colocarla en
un frasco. Esta muestra se obtuvo
especificamente de la parte

media del mezclador

4-Aminofenol un maximo de
0.15 %, cualquier impureza
no especifica un maximo de
0.15 % e impurezas totales

un maximo de 0.60 %.

Medio: 1 muestra de
20g.

HPLC* = Cromatografia Liquida de Alta Resolucion

19



3.3.1.2 Plan de muestreo en la etapa de compresion

Tabla 2. Ensayos fisicoquimicos: Plan de muestreo, atributos criticos de calidad a medir, procedimiento y criterio de aceptacién para la

etapa de compresion de Paracetamol 1 g tableta recubierta. Lima — 2023.

Atributo
Fase del Método de L. I ‘r
critico del Procedimiento Criterio de aceptacion Plan de muestreo
proceso ensayo
proceso
Tableta oblonga, biconvexa de
color blanco a crema, con
Aspecto Visual 1 frasco de 40 tabletas.
ranura central en una de sus . . A
segun velocidad de maquina
Se recogio un total de caras.
18 muestras, cada Peso promedio: N° Lote 1 2 3
0,
una compuesta por 1.112g/tab + 3.0 % (1.078g/tab 4 loc. Min. | Prom. | Max.
Peso Peso a 1.145g/tab) tgp
Muestreo — 40 tabletas. Peso individual: Inicio 2 2 2
Medio 2 2 2
Compresién 1.112g/tab + 4.0 % (1.067g/tab i 5 5 5
a 1.156g/tab)
1.000 g/ p.e. tab. rec. (90.0% -
Valoracion HPLC*
110.0 %)
Uniformidad
3 muestras de 20 tabletas.
de unidades  Variacion
Segl]n la tabla L1S150% Lote 1 Lote 2 Lote 3
de de peso Min Prom. Max.
dosificacion 1 1 1
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Tableta oblonga, biconvexa de

9 muestras de 10 unidades por etapa

Se procedio a N° Lote 1 2 3
] N color blanco a crema, con loc
Aspecto Visual verificar el aspecto de : Min. | Prom. | Max.
ranura centra en una de sus Etap
las tabletas. Inicio 1 1 1
caras. Medio 1 1 1
Final 1 1 1
La cantidad de °
. Peso promedio: 1.112g/tab + N II_ote L 2 3
muestra segun la 3.0 % (1.078g/tab a 9 | Min. | Prom. | Max.
: 1.145g/tab) Etap
Peso Peso NTP ISO 2859 -Nivel o g Inicio 1 1 1
Peso individual: 1.112g/tab + -
General de 4.0 % (1.067g/tab a '\Q?d'? 1 1 ]
Inspeccion 11.27 1.156g/tab) Ina 9
Muestreo - muestras
control en Dureza Durémetr La cantidad de 11.5 kp a 20.0 kp (OPTIMO: 9 muestras
proceso 0 muestra segun la 13.2 kp) Informativo. N° Lote 1 2 3
NTP ISP 2859 — Nivel loc. Min Prom Max
_ G ld 5.90 mm —7.10 mm Etap ' '
Espesor Vernier eneral de _ _ Inicio 1 1 1
inspeccion |. (informativo). Medio 1 1 1
Final 1 1 1
3 muestras
Friabilizad -
Friabilidad Segun procedimiento. maximo 1.0%. Min. | Prom. Max.
or Inicio 1 1 1
Medio 1 1 1
Final 1 1 1
1.000 g/p. e .tab. rec. (90.0% -
Valoracion HPLC*

110.0%).

HPLC* = Cromatografia Liquida de Alta Resolucion
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3.3.1.3 Plan de muestreo en la tapa de recubrimiento

Tabla 3. Ensayos fisicoquimicos: Plan de muestreo, atributos criticos de calidad a medir, procedimiento y criterio de aceptacién para la

etapa de recubrimiento de Paracetamol 1 g tableta recubierta. Lima — 2023.

Fase del Atributo critico =~ Método de i
Procedimiento Criterio de aceptacion Plan de muestreo
proceso del proceso ensayo
Tableta oblonga, biconvexa
de color blanco a crema, con
. ranura central en una de sus
Aspecto Visual )
caras, recubierta con una
La distribucion de las i 4 muestras
pelicula de color blanco a
muestras de este Primera fraccion: 2
crema.
proceso se recolecto: . muestras
Peso promedio: 1.117g/tab
una de la parte superior Segunda fraccion: 2
rec. £ 3.0% (1.083g/tab rec. a
y una en la parte inferior muestras
Muestreo — 1.115¢g/tab rec.)
Peso Peso del bombo de o Distribucién:
recubrimiento o Peso |nd|v|ﬂdual: 1.117g/tab
recubrimiento Superior: 1
rec. £ 4.0 % (1.072g/tab rec. .
Inferior: 1
a 1.161 g/tab rec.) i
Un ensayo de impureza
1.000 g/tab. rec. (90.0%- L.
Valoracién HPLC* organica del pool de las
110.0%).
muestras
Se recolecto 4 muestras.
Uniformidad de i o .
. Valoracion La distribucion de las Valor de aceptacion
unidades de
L de peso muestras de este L1<15.0%.
dosificacion

proceso se recolecto:
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Muestreo -
control en

proceso

una de la parte superior

y una en la parte inferior

del bombo de

recubrimiento

La distribucién de las
muestras de este

proceso se recolecto:

6 muestras
Primera fraccion: 3
muestras

Segunda fraccion: 3

. . . N una de la parte superior,  No menos de 80% (Q) en 30 muestras
Disolucién Disolucién . .
una en la parte media y minutos 1 muestra = 1
una de la parte inferior Distribucién:
del bombo de Superior: 1
recubrimiento Medio: 1
Inferior: 1
6 muestras
. Primera fraccion: 3
Tableta oblonga, biconvexa
muestras
de color blanco a crema, con .
Segunda fraccion: 3
. . o una ranura central en una de
Aspecto Visual Segun procedimiento. ) muestras
sus caras, recubierta con una o
) Distribucion:
pelicula de color blanco a )
Superior: 1
crema. _
Medio: 1
Inferior: 1
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Peso promedio: 1.117g/tab
rec. £ 3.0% (1.083g/tab rec. a

54 muestras

Primera fraccion: 27

La cantidad de muestra 1.115g/tab rec.) muestras
Peso Peso o )
segun la NTP ISO 2859 Peso individual: 1.117g/tab Segunda fraccién: 27
rec. +4.0 % (1.072g/tab rec. muestras
a 1.161 g/tab rec.)
segun procedimiento, se 1 muestra
Humedad - considera una muestra Maxima de 2.00%. 1 muestra = 1 bolsa con 5
por cada fraccién g de granel aprox.
1.000 g/.tab. rec. (90.0% -
Valoracion HPLC*

110.0%).

HPLC* = Cromatografia Liquida de Alta Resolucion
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3.3.1.4 Plan de muestreo en la etapa de envasado

Tabla 4. Ensayos fisicoquimicos: Plan de muestreo, atributos criticos de calidad a medir, procedimiento y criterio de aceptacién para la

etapa de envasado de Paracetamol 1 g tableta recubierta. Lima — 2023.

Fase del At'r i_buto Método . o ‘.
proceso critico del de Procedimiento Criterio de aceptacion Plan de muestreo
proceso ensayo
Tableta oblonga, biconvexa de
color blanco a crema, con ranura
Aspecto Visual central en una de sus caras, 18 muestras
recubierta con una pelicula de 1 muestra = 5 blister, que
color blanco a crema. contiene la cantidad
Se considers tres Mediante la técni.c'a de HELC, el aproximada de la muestra
temperaturas: tlgmpo de retenC|on.deI pico
temperatura : principal de la solucidon muestra
minima (T. min.) correspondera a la de la solucién T T T
temperaturé "/ estandar, segun se obtenga en la Min. | Prom. | Max.
ldentificacion HPLC*  promedio (T, prom,) \2lidacion. Ademas, el espectro | V. 12 |2 2
Muestreo — Tem .eratur.a de UV del pico de acetaminofen min
envasado y o F')I' , de la solucion correspondera al de | V. 2 2 2
g:();;ma u(némax.g la solucion estandar, segun se prom
locidad . obtenga en la valoracion, usando V. 2 2 2
velocidad minima, - ye40ctor DAD en el rango 220-240 | max.
velocidad promedio mm
Peso y velocidad maxima -
, Peso respectivamente. 1.117g/tab rec. £ 5.0%
promedio
Valoracion HPLC* 1.000 g/tab. rec. (90.0% - 110.0%)
Uniformidad 3 muestras
g: unidades }j/:l(;;ascgon Valor de aceptacion L115.0%. 1 muestra = 8 blister
. Distribucion:
dosificacion
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4-aminofeno: maximo 0.15%,

Impurezas . cualquier impureza no especifica:
. HPLC i o)
organicas maximo un 0.015% e impurezas T T
totales: maximo de 0.60%. - ¥
N de 80% (Q 30 Min. | Prom.
Disolucién Disolucion ° mtenos € 80% (Q)en V. 1 1
3 muestras
1 muestra = 10 blister
Distribucion:
Aspecto Visual Blister con impresion legible T. trabajo:
Muestreo - V. min: 1
control en Segun V. prom: 1
procedimiento V. maxima: 1
proceso
9 muestras
T. trabajo:
Hermeticidad Peso hermético V. min: 1
V. prom: 1
V. maxima:1

HPLC* = Cromatografia Liquida de Alta Resolucion
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3.3.1.5 Plan de muestreo para ensayos microbiolégicos

Tabla 5. Ensayos microbioldgicos: Plan de muestreo, atributos criticos del proceso procedimiento y criterio de aceptacion para la etapa

de tamizado, compresion, recubrimiento y envasado de Paracetamol 1 g tableta recubierta. Lima — 2023.

Fase del Atributo critico del Criterio de
Procedimiento Plan de muestreo
proceso proceso aceptacién
. Primero se realizd una desinfeccion de las manos con 3 muestras de 15g inicio,
Tamizaje e Recuento total de . mitad y final de descarga
_ , alcohol de 70%. Luego se abrié la bolsa de muestre para maximo 1000 (parte media)
microorganismos
, microbiologia y se procedera a llenar un peso de granel de UFC/g
Compresién aerobios 3 muestras de 15g

e Recuento total de
Recubrimiento combinado de

hongos

Envasado e Escherichia coli:

15g aproximadamente. Finalmente se retird la bolsa del
punto de muestre del granel y se cerré la bolsa hermética.
Para cada -ensayo se recolect6é 3 muestras
independientes, cada una consta de una bolsa de 15 g

aproximadamente.

maxima 1000

2 muestras de 15g parte

media del bombo de
UFC/g o
recubrimiento
Ausencial/g 3 muestras de 2 blister
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3.3.2. Analisis de capacidad de proceso

Se realizé un estudio de analisis de capacidad de procesos, utilizando el software
estadistico Minitab. La evaluacion estadistica no se considera un criterio de

aceptacion.

En este estudio se evaluo la capacidad de proceso (Cp), habilidad del proceso (Cpk),
los cuales, el resultado se comparé con los datos descritos en tabla 6 para dar su
interpretacion. Desviacion estandar de los datos, utilizando para ello graficos y los

histogramas de capacidad.

Tabla 6. Criterios de aceptacion para la capacidad de proceso (Cp) y habilidad del

proceso (Cpk).
CLASE DE .
PROCESO Cp DECISION
Clasg Cp22 P_roceso muy capaz. Calidad seis
mundial sigma.
1 Cp=1,33 Proceso capaz.
2 1<Cp<1,33 Proceso parcialmente capaz, pero

requiere de control estricto.

Proceso no capaz, requiere de
3 0,67 <Cp<1 maodificacion para alcanzar una
calidad satisfactoria.

Proceso no capaz, requiere de serias

4 Cp <067 modificaciones
Cpk DECISION
Cpk =Cp El proceso esta centrado
Cpk <1 El proceso no esta centrado
El proceso no esta centrado pero solo
Cpk > 1 una pequefia cantidad esta fuera de la
especificacion.

3.4. Tipo de investigacion
Bésica, descriptiva, no experimental y transversal.
3.5. Analisis de datos

Los datos obtenidos de los ensayos documentados fueron evaluados
estadisticamente mediante el célculo de la media aritmética, la desviacion estandar
y la capacidad de los procesos. Estas evaluaciones permitieron conocer la

variabilidad y calidad de los resultados obtenidos con precision y objetividad.
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Asimismo, se utilizé cartas de control para monitorear y visualizar la estabilidad del
proceso a lo largo del tiempo, proporcionando una herramienta efectiva para
identificar posibles desviaciones y asegurar la consistencia del proceso en la

produccién de Paracetamol 1 g Tableta Recubierta.

Métodos instrumentales para la recoleccién de datos, la presente investigacion se
guio de los estudios de Gonzales (2018), Carrasco (2013) y Castro (2015) con

modificaciones.

Se recolecto evidencia documentada de tres lotes consecutivos de la industria
farmacéutica referente al medicamento Paracetamol 1 g Tableta Recubierta. En este
proceso, se registraron los parametros especificos segun los objetivos buscados en

la investigacion.

Este enfoque de recoleccion de datos en 3 lotes consecutivos permitié obtener una
vision mas amplia y representativa de la calidad y consistencia del medicamento
Paracetamol 1 g Tableta Recubierta, a lo largo de su produccion. Analizando los
datos, se logré identificar patrones y tendencias, asi como posibles variaciones que
puedan surgir en la manufactura del medicamento. Esto contribuyo a evaluar la
uniformidad del producto y verificar si cumple con los estandares establecidos para

garantizar su eficacia, seguridad y calidad.
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IV. RESULTADOS
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Tabla 7. Condiciones ambientales de los tres lotes en las etapas de fabricacion de

Paracetamol 1 g Tableta Recubierta, Lima 2023.

ETAPA PARAMETROS 1° Lote 2° Lote 3° Lote
Temperatura 21,4 22,2 214
Humedad relativa 55,7 52,7 57,3
MEZCLA Presion diferencial 0,12 0,10 0,12
Proteccion de la luz Si Si Si
Temperatura 21,2 20,1 21,9
, Humedad relativa 55,1 58,5 54,3
COMPRESION Presion diferencial 0,08 0,09 0,09
Proteccion de la luz Si Si Si
Temperatura 21,0 211 21,1
EEEEBDISDSSSA / Humedad relativa 54 54 54
RECUBRIMIENTO Presion diferencial 0,09 0,10 0,11
Proteccion de la luz Si Si Si
Temperatura 21,3 211 20,6
Humedad relativa 57,5 54,2 58,9
ENVASADO Presion diferencial 0,12 0,14 0,13
Proteccion de la luz Si Si Si

Especificacion: Temperatura (20°C-25°C), humedad relativa (50%-60%), presion diferencial (minimo -0,05 pulg H20)

y proteccién de la luz (Si).
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Tabla 8. Parametros criticos de proceso en la etapa de mezcla, compresion y

preparacion de suspension recubridora de los tres lotes de Paracetamol 1 g Tableta

Recubierta.
PARAMETRO ]
ETAPA CRITICO DE ESPECIFICACION 1° Lote 2° Lote 3° Lote
PROCESO
Frecuencia del
tamizado del 25 Hz 25 Hz 25 Hz 25 Hz
principio activo
Tlemdpeo d;vrgsezcla 5 minutos 5 minutos 5 minutos 5 minutos
MEZCLA P
Velocidad de la 12 RPM 12RPM  12RPM  12RPM
mezcla
Humedad No mas de 2 % 1.20 1.10 1.00
Velocidad de la ~3-100 12 18 24
torreta (Optimo: 12-24)
) Velocidad del 12 13 13
COMPRESION alimentador 12 - 26 RPM
Humedad de la Mo mas de 2 % 1.05 1.00 1.00
mezcla
Velocidad de 100 - 10230 RPM 9200 RPM 9300 RPM 9200 RPM
agitacion inicial
PRE. DE SUS. Velocidad de 100 - 10230 RPM 6500 RPM 8120 RPM 2000RPM
REC. agitacion final
tiempo de reposo Segun el proceso 5 minutos 8 minutos 6 minutos

Leyenda: Hz: Hercio, RPM: Revoluciones por minuto.
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Tabla 9. Parametros criticos de proceso en la etapa de recubrimiento y envasado de

los tres lotes de Paracetamol 1 g Tableta Recubierta.

PARAMETRO CRITICO DE

ETAPA PROCESO ESPECIFICACION 1°Lote 2°Lote 3°Lote

Distancia pistola - tabletas 20-22cm 21 21 21
Temperatura del lecho de las 35-40 °C 38 38 38
tabletas
Temperatura de inyeccion 60- 75 °C 79 69 72
(SELECCIONADA)
Temperatura de inyeccion 58- 75 °C 73 66 72
(LEIDA)
Temperatura de extraccion o
(SELECCIONADA) 35-50°C 50 50 50
Temperatura de extraccion R
(LEIDA) 35-50°C 47 48 47

RECUBRIMIENTO
Pre3|on” diferencial de 30 - 120 mmH20 60 60 60
extraccion
Presion diferencial de 0 - 100 mmH20 60 60 60

colector

0,25-0,35 (GUN

Presion de aire 0,30 0,30 0,30

1/GUN 2)

velocidad de bombo 1,4 -5,0 RPM 1,6 1,6 1,6
Veloplfjad de ventilador de 1500 1500 1500 1500
suministro
velocidad de ventilador de 2200 - 2700 2500 2500 2500
escape
Temperatura . de  matriz 120 - 140 °C 136 135 135
formado superior
Temperatura de  matriz o4 _ 444 oc 136 135 135
formado inferior

ENVASADO
Tempgratura de sellado 155 - 175 °C 168 167 167
superior
Velocidad 10 - 80 golpes/minuto 22 8 33

(6timo: 22 - 33)
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Tabla 10. Resultados del analisis de aspecto durante las diferentes etapas de
fabricacion de los tres lotes de Paracetamol 1 g Tableta Recubierta. Lima 2023.

ETAPA N° de lotes

MEZCLA 1° Lote 2° Lote 3° Lote
COMPRESION conforme conforme Conforme
RECUBRIMIENTO conforme conforme conforme
ENVASADO conforme Conforme conforme
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Tabla 11. Peso promedio de los procesos de compresion, recubrimiento y envasado

en las diferentes etapas de los tres lotes durante el proceso de fabricacion de

Paracetamol 1 g Tableta Recubierta.

ETAPA 1° Lote (TM) 2° Lote (TP) 3° Lote (TM¥)
COMPRESION Especificacion: 1.067 g/tab. Rec — 1.156 g/tab. Rec
Promedio 1,115 1,115 1,115

RECUBRIMIENTO

Especificacion: 1.072 g/tab. Rec — 1.161 g/tab. Rec

Promedio 1,117 1,119 1,118
ENVASADO Especificacion: 1.112 g/tab. Rec — 1.122 g/tab. Rec
Promedio 1,117 1,119 1,118

Leyenda: TM: Temperatura minima, TP: Temperatura promedio, TM*: Temperatura maxima.
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Tabla 12. Evaluacién de la dureza en el proceso de compresion de los tres lotes

durante el proceso de fabricacion de Paracetamol 1 g Tableta Recubierta.

ESPECIFICACION 11,5 — 20,0 Kp

ETAPA 1° Lote 2° Lote 3° Lote
INICIO 13,05 13,21 13,24
MEDIO 13,24 13,11 13,29
FINAL 13,21 13,26 13,33
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Tabla 13. Evaluacion del espesor en el proceso de compresion de los tres lotes

durante el proceso de fabricacion de Paracetamol 1 g Tableta Recubierta.

ESPECIFICACION 6,90 — 7,10 mm

ETAPA 1° Lote 2° Lote 3° Lote
INICIO 7,02 7,02 7,02
MEDIO 7,02 7,02 7,02
FINAL 7,02 7,01 7,01
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Tabla 14. Evaluacion del Friabilidad en el proceso de compresion de los tres lotes
durante el proceso de fabricacion de Paracetamol 1 g Tableta Recubierta.

ESPECIFICACION Maximo 1,0%

ETAPA 1° Lote 2° Lote 3° Lote
INICIO 0,1 0,1 0,1
MEDIO 0,1 0,1 0,1
FINAL 0,1 0,1 0,1
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Tabla 15. Identificacién de Paracetamol en la etapa de mezcla y envasado para los
tres lotes de fabricacion, obtenida por HPLC en el departamento de control de
calidad.

El tiempo de retencion del pico principal de la solucién
muestra corresponde al de la solucién estandar, segun

ESPECIFICACION  se obtiene en la valoracion. El espectro UV del pico de
Acetaminofen de la solucién muestra corresponde al de
la solucién estandar, segun se obtiene en la valoracién,
usando detector DAD en el rango 220-240 mm.

ETAPA 1° Lote 2° Lote 3° Lote
MEZCLA Conforme Conforme Conforme
ENVASADO Conforme Conforme Conforme
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Tabla 16. Analisis de valoracion (g/Tab. Rec.) De las etapas de mezcla, compresion,

recubrimiento y envasado de los tres lotes de Paracetamol 1 g Tableta Recubierta.

ESPECIFICACION 0.900 g/Tab. rec. — 1.100 g/Tab. rec. (90.0 % - 110.0 %).
ETAPA 1° Lote 2° Lote 3° Lote

MEZCLA 0,992 1,033 0,995

COMPRESION 0,992 1,003 0,994
RECUBRIMIENTO 1,004 1,011 0,989

ENVASADO 0,995 0,994 0,992
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Tabla 17. Resultado del analisis de Uniformidad de unidades de dosificacion de las

etapas de compresion, recubrimiento y envasado de los tres lotes de Paracetamol 1

g Tableta Recubierta.

ESPECIFICACION L1=15.0%

ETAPA 1° Lote 2° Lote 3° Lote
COMPRESION 1,7 1,3 1,4
RECUBRIMIENTO 2,1 2,5 1,9
ENVASADO 3,4 2,6 2,5
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Tabla 18. Analisis de impurezas de Paracetamol de las etapas de mezcla y envasado

de los tres lotes de Paracetamol 1 g Tableta Recubierta.

ESPECIFICACION

4-aminofeno: maximo 0.15%

Cualquier impureza no especifica: maximo un 0.015%

Impurezas totales: maximo de 0.60%.

ETAPA 1° Lote 2° Lote 3° Lote
COMPRESION 00 0,0 0,0
RECUBRIMIENTO 0,0 0,0 0,0

0,0 0,0 0,0

ENVASADO
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Tabla 19. Resultados del ensayo de disolucion de las etapas de recubrimiento y

envasado de los tres lotes de Paracetamol 1 g Tableta Recubierta.

ESPECIFICACION No menos de 80% (Q) en 30 minutos
ETAPA 1° Lote 2° Lote 3° Lote
RECUBRIMIENTO 104 101 100
ENVASADO 100 103 99
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Tabla 20. Analisis de la Capacidad de proceso (Cpk) para los tres lotes del proceso
de fabricacién de Paracetamol 1 g Tableta Recubierta. Lima-2023, en el programa
estadistico MINITAB.

Lotes
VARIABLES
1° Lote 2° Lote 3° Lote
PESOS COMPRESION 2,93 3,08 3,19
PESOS RECUBRIMIENTO 5,22 5,19 7,27
ESPESOR 1,32 1,35 1,33
DUREZA 0,80 0,82 0,64
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Tabla 21. Resultados del analisis microbiolégico para las diferentes etapas de
fabricacion de los tres lotes Paracetamol 1 g Tableta Recubierta. Lima 2023.

ENSAYO

MICROBIOLOGICO ESPECIFICACIONES Lote 1 Lote 2 Lote 3
Recuento Total de No mayor de 1000 Menorde 10 Menorde 10 Menor de 10
Microorganismos Aerobios ufc/g ufc/g ufc/g ufc/g
Recuento Total Combinado Menor de 10 Menorde 10 Menor de 10

No mayor de 100 ufc/g
de Hongos ufc/g ufc/g ufc/g
Escherichia Coli Ausencia/g Ausencia/g Ausencia/g Ausencia/g
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V. DISCUSION

La validacion de procesos implica la creacion de evidencia documentada de que un
proceso en particular produce de forma consistente un producto que cumple con las
especificaciones de calidad establecidas. Antes de comenzar con la validacion de
procesos, es necesario cumplir con varios requisitos, como tener documentacion
adecuada, proveedores certificados, areas y equipos calibrados, validacion de
técnicas de analisis, un plan de muestreo de validacion definido y aprobado,
estandarizacion de la produccién y personal capacitado en las actividades
mencionadas. Todos estos aspectos deben ser documentados de acuerdo con las
Buenas Practicas de Manufactura (BPM). Incluso las regulaciones estan organizadas
de manera que la validacidn se aborde en las ultimas secciones o etapas de la

implementacién de estas.™

Se ha establecido en el Decreto Supremo N° 016-2011 considerando la
reglamentacioén que tiene el registro asi como el control y vigilancia en cuanto a los
productos farmacéuticos de Paracetamol de 1 g; por cuanto se tiene que velar por el
control y vigilancia a nivel sanitario de los productos sanitario en cuanto a los
controles y vigilancia de los lotes producidos como lo indica el sub capitulo | del

capitulo 2 del titulo 6 de este reglamento.

El paracetamol, también llamado acetaminofén en los EE.UU, es uno de los
medicamentos analgésicos y antipiréticos mas ampliamente empleados a nivel
global. Su renombre se debe a su eficacia para aliviar el dolor de intensidad leve a
moderada y reducir la fiebre, convirtiéndolo en una alternativa frecuente para tratar
distintas afecciones como cefaleas, dolores musculares, resfriados y gripes. Se

indica que en la composicion de 1 g se encuentra como principal activo el
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paracetamol y se encuentra compuesto por el acido estearico, almidon de maiz

pregelatinizado y povidona.

Se ha establecido por el investigador determinar si el proceso de fabricacion de
Tabletas de Paracetamol 1 g tableta recubierta, cumple con los criterios de validacion
concurrente; por ello, se aplico el disefio no experimental que ha sido procesado a
través del software estadistico minitab y evaluarlo a través de los criterios de

aceptacion de cada proceso.

En cuanto a los parametros criticos de las diferentes etapas del proceso se analizd
la sensibilidad, la variabilidad y la distribucién de probabilidad de cada parametro. La
sensibilidad refleja la magnitud del cambio en el resultado ante una modificacion en
el parametro. Por otro lado, el rango de variacion indica la amplitud con la que puede
fluctuar el parametro en relacion con el valor base. La distribucion de probabilidad

sefala |la probabilidad de que el parametro adquiera un valor especifico.

En la tabla 7, Se puede observar que las condiciones ambientales de temperatura,
humedad relativa, presion diferencial y proteccion de la luz para las diferentes etapas
de fabricacion de Paracetamol 1 g tableta recubierta se encuentran dentro la
especificacion. Las condiciones ambientales son factores que influyen en la
estabilidad del medicamento a lo largo de su fabricacion; es parte fundamental de la
validacion supervisar que dichos parametros estén dentro del rango establecido, es
asi que para la Organizacion Panamericana de la Salud la estabilidad real de una
forma farmacéutica dependera de la formulacion, fabricacion y del correcto sistema

de cierre que seleccione el fabricante.?®

En la tabla 8, para la etapa de mezcla se puede evidenciar que los tres lotes siguieron
una misma frecuencia de tamizado del principio activo de 25 Hz, por 5 minutos a 12
RPM; obteniendo una humedad de manera disimil pero dentro de especificacion
teniendo 1.20%; 1.10 % y 1% para os lotes 1, 2 y 3 respectivamente cumpliendo con
los parametros criticos de proceso. En la etapa de mezcla se garantizé una
equilibrada cohesién del principio activo con los excipientes, buena capacidad de flujo
del polvo para un llenado homogéneo de la matriz de compresion, buena dureza y
disolucion. La etapa de compresion se realizé a una velocidad de torreta de 15 para
los tres lotes, velocidad de alimentador de 11,13y 13 RPM y una humedad de 1,05%,
1% y 1% para los lotes 1, 2 y 3 respectivamente. Los parametros criticos de proceso

de compresidn estuvieron dentro de la especificacién.?
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Ademas, se puede comparar con el estudio de Taype, quien evalud aspectos como
el tipo y tamafio de punzon, velocidad de la tableteadora, peso, dureza, friabilidad y
desintegracién obteniendo que la validacién concurrente garantiza un proceso de
fabricacion controlado, asegurando la reproducibilidad y el cumplimiento de las
especificaciones de calidad en todas las etapas, pudiendo asegurar que el producto
es seguro, confiable y de calidad. La preparacion de la suspension recubridora para
el lote 1 y 3 se tuvo una velocidad de agitacion inicial de 9200 RPM, solo el lote 2
tuvo 9300 RPM. Referente a la velocidad de agitacién final se tiene que en el lote 1
tuvo el valor de 6500 RPM, en el lote 2 de 8120 RPM y el ultimo lote estuvo
conformada por 2000 RPM. Debido a que el recubrimiento es considerado una etapa
compleja, es importante mantener la tension superficial de esta solucién recubridora

para evitar ruptura del plastificante o elasticidad de la pelicula.

En la tabla 9, en la etapa de recubrimiento se manejo la distancia de pistola- tableta
a 21 cm y a una temperatura del lecho de las tabletas a 30°C para los tres lotes. La
temperatura de inyeccion leida es la parte fundamental para velar por la calidad del
producto a través del proceso, debido a que no solo basta con programar el equipos
(temperatura seleccionada) a un valor establecido, si no que resulta necesario
verificar (temperatura leida) que éste se encuentre verdaderamente a dicha
temperatura, por eso se tienen diferentes medidas por etapa y lotes; es asi que se
tiene la temperatura de inyeccion seleccionada de 72, 69, y 71; mientras que la
temperatura de inyecciéon leida fue 73, 66, 72 °C para los lotes 1, 2 y 3
respectivamente.? En la temperatura de extraccion seleccionada se tuvo una
temperatura constante de 50 °C para los tres lotes, referente a la temperatura de
extraccion leida que se tuvo 47, 48, 47 °C para los lotes 1, 2 y 3 respectivamente. La
presion diferencial de extraccion es considerada como una herramienta para medir
la resistencia enfocada en flujos de aire desde la camara que tiene un colector en las
diferentes etapas, por cuanto se evaluan las limitaciones de la propagacion de humo;
se ha establecido un valor de 60 mmH2O siendo el mismo en la presion diferencial
de colector; sin embargo es diferente en la presién de aire que fue 0.30 GUN. En
cuanto, a la velocidad de bombo se tiene en los tres lotes de manera inicial se aplicé
1,6 RPM; 1500 en la velocidad de ventilado de suministro, referente 2500 en todas
las etapas de la velocidad de ventilador de escape. De acuerdo con lo expuesto se
tuvo coincidencia con Ramirez, quien realizé la validacion concurrente en tres lotes
controlando los parametros criticos y evaluando el cumplimiento de las pruebas

segun los criterios establecidos. Los resultados se registraron en un informe de
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validacién, con medidas correctivas implementadas cuando fué necesario. En la
etapa de envasado, se muestran las medidas de |la temperatura de matriz de formado
del alvéolo superior e inferior con una temperatura minima de 135 °C y como maximo
136 °C manteniéndose estos valores en la etapa inicial y final del proceso. La
temperatura de sellado superior fue 167 °C y 168 °C. Referente a la velocidad de
envasado se obtuvo 25 golpes/ minuto como medida minima y 31 golpes/minuto
como maximo. Se puede observar que las mediciones de los diferentes parametros

se encontraron dentro de las especificaciones.

En la tabla 10, se muestra los resultados del analisis de aspecto de los tres lotes de
estudio, para la fase de mezcla, compresién, recubrimiento y envasado; se
obtuvieron resultado conforme. Resultados similares a los de Castro quien comparo
el aspecto de sus lotes de estudio obteniendo homogeneidad de color y aspecto de
sus tabletas en la compresion y recubrimiento. En el estudio de Gonzales, se indica
que los controles de la fase de mezcla mostraron un aspecto conforme; concluyendo
que la validacién concurrente se pudo determinar que el proceso de fabricacion de
tabletas cumpliendo con las especificaciones establecidas en el protocolo de

fabricacion del laboratorio farmacéutico.

En la tabla 11, se muestran resultados del peso promedio de la etapa de compresion,
los cuales se encuentran dentro de la especificacion 1.067 g/tab. Rec - 1.156 g/tab
Rec. Es asi que para los tres lotes obtuvo 1,115 g/tab Rec. Para la etapa de
recubrimiento, con especificacion 1,072 g/tab. Rec - 1.161 g/tab Rec. Se obtuvo
1,117; 1,119y 1,118 g/tab Rec. Para los lotes 1,2 y 3 respectivamente. Para la etapa
de envasado, con especificaciéon 1,117 +/- 5%, se obtuvo 1,17; 1,119 y 1,118 g/tab

Rec. Para los lotes 1, 2 y 3 respectivamente.

En latabla 12, se muestran los resultados del analisis de dureza realizado en la etapa
de compresioén para los tres lotes en estudio, es asi que para en lote 1 se obtuvo
13,05; 13,24 y 13,21; para el lote 2 se obtuvo 13,21; 13,11 y 13,26 ; para el lote 3 se
obtuvo 13,24; 13,29 y 13,33 para la etapa inicio, medio y final respectivamente. Se
puede evidenciar que la medida de la dureza durante la fabricacién de 3 lotes se

mantuvo contante y dentro de especificacion (11,5— 20,0 kp).

En la tabla 13, se muestran los resultados del analisis de espesor realizado en la
etapa de compresion para los tres lotes en estudio, es asi que para en lote 1 se

obtuvo 7,02 mm para la etapa inicio, medio y final. Para el lote 2 se obtuvo 7,02; 7,02
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y 7,01 para la etapa inicio, medio y final respectivamente. Para el lote 3 se obtuvo
7,02; 7,02y 7,01 mm para la etapa inicio, medio y final respectivamente. Se puede
evidenciar que la medida del espesor durante la fabricacion de 3 lotes se mantuvo

contante y dentro de especificacién (6,90 — 7,10 mm).

En la tabla 14, se muestran los resultados del analisis de friabilidad realizado en la
etapa de compresion para los tres lotes en estudio, es asi que para los tres lotes en
estudio se obtuvo 0,1% Se puede evidenciar que la medida de la friabilidad durante
la fabricacion de 3 lotes se mantuvo contante y dentro de especificacion (Maximo 1,0
%).

En la Tabla 15 se observan los resultados de identificacion de Paracetamol, para las
etapas inicio, medio y final, concluyendo asi que todos se encuentra conforme de
acuerdo con las especificaciones, por lo tanto se evidencia que los tres lotes
contienen en su composicion paracetamol tanto al inicio y al final del proceso de

fabricacion.

En la Tabla 16, se presentan los resultados del analisis de valoracion promedio de
Paracetamol 1 g Tableta Recubierta de los tres lotes de estudio. En la etapa de
mezcla se obtuvieron resultados dentro de especificacion (0,900-1,100 g/Tab. rec.),
0,992; 1,033 y 0,995 g/Tab. Rec. En la etapa de compresion se obtuvieron como
resultados 0,992; 1,033 y 0,994 g/Tab. Rec. Para la etapa de recubrimiento se
obtuvieron como resultados 1,004; 1,011 y 0,989 g/Tab. Rec. Para la etapa de
envasado se obtuvieron como resultados 0,995; 0,994 y 0,992 g/Tab. Rec. Para los
lotes 1, 2 y 3 respectivamente. Para Sickinger, la validacion es un proceso de
fabricacion que requiere previamente la realizacion de validaciones de metodologias
analiticas, lo que permite obtener resultados homogéneos en esta etapa de

valoracion.

En la tabla 17, se pueden observar los resultados del analisis de uniformidad de
unidades de dosificacién para Paracetamol 1 g Tableta Recubierta para los tres lotes
en sus diferentes etapas de muestreo, estos resultados se encuentran dentro de la
especificacion (L1<15.0%) descrita en la Técnica analitica, se aprecia un leve
variacién de resultados, pero todos dentro de especificacidn en las diferentes etapas
de muestreo, es asi que para el proceso de compresién lote 1 se obtuvieron 1,7: 1,3;
1,4; para la etapa de recubrimiento 2,1; 2,5; 1,9 y para la etapa de envasado 3,4; 2,6

y 2,5; para los lotes 1, 2 y 3 respectivamente. Se tuvo como coincidencia con
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Fuenzalida, quien tuvo como resultados con similitudes significativas entre los lotes
de fabricacion; por lo que, se indica que es valioso respaldar la validacion futura del
producto, en cuanto al método de fabricacion empleado, no presentd desviaciones
criticas que afecten la calidad del producto. Torres, indica que es crucial validar todos
los procesos de produccién, y en este caso se realizé un seguimiento exhaustivo de
la produccion de las tabletas en los diversos ensayos para asegurar la calidad del
producto, y los resultados obtenidos se compartieron con las areas pertinentes, como
produccién, control de calidad y aseguramiento de la calidad, en el marco de la

validacion del proceso.

En la tabla 18, se observan los resultados del analisis de la determinacion de
impurezas de Paracetamol, dichos andlisis se realizan solo en la etapa de mezcla y
envasado. En los tres lotes de estudio no se detectaron. Por lo tanto los resultados
se encuentran dentro de la especificacién (4-aminofenol: maximo 0.15%, cualquier

impureza no especifica: maximo un 0.015% e impurezas totales: maximo de 0.60%.).

En la tabla 19, se pueden observar los resultados del analisis de disolucién para
Paracetamol 1 g Tableta Recubierta para los tres lotes en las etapas de recubrimiento
y envasado, estos resultados se encuentran dentro de la especificaciéon (No menos
de 80% (Q) en 30 minutos descrita en la Técnica analitica, es asi que para el proceso
de recubrimiento se obtuvo 104%, 101%, 100%; para la etapa de envasado se obtuvo

100%, 103% y 99% para los lotes 1,2 y 3 respectivamente.

En la tabla 20, se tienen las capacidades de proceso (Cpk) aplicadas a los pesos de
tabletas de paracetamol 1 g tableta en la etapa de compresion y recubrimiento; y las
medidas de espesor y dureza para los tres lotes de estudio. Es asi que para los
pesos de tabletas de paracetamol 1 g T.R de la etapa de compresion se obtuvo Cpk
de 2,93; 3,08; 3,19; para la etapa de recubrimiento se tiene un Cpk de 5,22; 5,19;
7,27 para los lotes 1,2 y 3 respectivamente. Al analizar estos resultados se puede
determinar que la etapa de compresion y recubrimiento son un proceso muy capaz y

estan centrados a la especificacion debido a que Cpk > 2. Para la medida de espesor

se obtuvo Cpk de 1,32; 1,35; 1,33 para los lotes 1,2 y 3 respectivamente lo que indica
que el proceso es parcialmente capaz, ya que requerira un control mas estricto. Para
la medida de la dureza se obtuvo un Cpk de 0,80; 0,82 y 0,64 para los lotes 1,2y 3
respectivamente. Se puede observar que el Cpk <1 lo cual significa que la media del

proceso no estd centrado, pero cabe detallar que siempre estd dentro de
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especificacion, esta inestabilidad puede ocasionar en el futuro problemas en términos
de especificacion, lo cual se puede corregir mejorando el centrado con ajustes o
cambios que pueden ser identificados con Analisis de Modo de falla y efecto (AMEF)
y asi alcanzar su mejor potencial. Al analizar estos resultados se sabe que el atributo
critico de calidad “dureza” depende de los ajustes que se realizan con la perilla
considerada como un sistema de control manual en la tabletedora lo que influye
directamente en la fuerza de compresién. Con lo anterior mencionado, no se quiere
decir que se esta seguro absolutamente de que el proceso esté bajo control
estadistico, si no que no se tiene evidencia de que no lo esta y que el resultado es
coherente con el modelo propuesto. Sin embargo actualmente existen tableteadoras
con avances tecnolégicos que llevan incluidos controles maestros At-line u On-line
los cuales ajustan de manera automatica las variables de respuesta; es asi que
durante la compresion de polvos detecta valores de dureza fuera de los limites de
especificacion, enviando un reporte para realizar los ajustes, de altura del punzén o

fuerza de compresion.?*%0

De acuerdo a lo expuesto en las tablas 18, 19 se coincide con Lapa, quien demostrd
que los parametros fisicoquimicos del producto cumplian con las especificaciones
establecidas, indicando que sus resultados se mantuvieron dentro de un rango
aceptable. Ademas, se observé que el proceso de fabricacién era altamente capaz.
Los valores de Cpk indicaron que las etapas de fabricacion eran consistentes y
controladas; concluyendo que el proceso cumple con las especificaciones

establecidas en términos de parametros fisicoquimicos y capacidad de proceso.

En la tabla 21, se exponen los resultados del analisis microbioldgico en las diferentes
etapas de fabricacion de Paracetamol 1 g tableta recubierta, obteniendo resultados
para el Recuento Total de Microorganismos Aerobios y Recuento Total Combinado
de Hongos menor de 10ufc/g y ausencia de Escherichia Coli. Se evidencia que los

resultados se encuentran dentro de la especificacion para los tres lotes en estudio.

Se puede indicar que la validacién concurrente de los procesos de fabricacién de
comprimidos, centrandose en los parametros criticos y evaluando el cumplimiento de
los criterios establecidos. Los resultados se registran en un informe de validacion, y
se implementan medidas correctivas cuando es necesario. El estudio compara los
hallazgos de Taype, Castro, Gonzales, Torres, Lapa y otros, indicando que la

validacion concurrente garantiza un proceso de fabricacion controlado,
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reproducibilidad y especificaciones de calidad en todas las etapas. El estudio también
destaca la importancia de la validacion analitica, la limpieza de los equipos, los
sistemas de soporte criticos y el control de calidad. Torres enfatiza la importancia de
validar todos los procesos de produccién, mientras que Lapa demuestra que los
parametros fisicoquimicos del producto cumplen con las especificaciones
establecidas. El estudio concluye que el proceso de fabricacién cumple con los
parametros criticos de proceso, atributos criticos de calidad y la capacidad del
proceso, a excepcion del atributo de dureza que requiere un analisis exhaustivo para

poder identificar y eliminar las causas de la inestabilidad
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VI. CONCLUSIONES

1. Se Realiz6 la validacién concurrente del proceso de fabricacion de Paracetamol 1

g tableta recubierta, los resultados cumplen con las especificaciones.

2. Se verificé que las condiciones ambientales empleadas en las salas de fabricaciéon
cumplan con las especificaciones establecidas en los diferentes procesos como son:

mezcla, comprension, recubrimiento y envasado.

3. Se comprobod que los parametros criticos de proceso se encuentren dentro de la
especificacion durante la fabricacion en los diferentes procesos como son: mezcla,

comprension, recubrimiento y envasado.

4. Se establecié que el Paracetamol 1 g tableta recubierta, cumplen con los atributos

criticos de calidad segun especificacion determinadas en los diferentes procesos.

5. Se evaluaron las condiciones de fabricaciéon mediante la capacidad de proceso en
cada una de las etapas de fabricacion, concluyendo que solo la dureza es un proceso

no centrado pero que cumple con las especificaciones.
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VIl. RECOMENDACIONES

1. Continuar con el cumplimiento de las BPM, para posteriormente implementar
normas internacionales con el fin de mejorar la industria farmacéutica peruana y
ofrecer medicamentos me mayor calidad lo cual garantizara su estabilidad, seguridad

y eficacia.

2. Someter al area de validaciéon a auditorias internas con el fin de detectar fallas y
contribuir al fortalecimiento del proceso de validacion de las diferentes formas

farmacéuticas.

3. Capacitar a los colaboradores sobre la importancia de los parametros criticos de
proceso durante la etapa de mezcla, compresion, preparacion de suspension

recubridora, recubrimiento y envasado y asi garantizar su cumplimiento.

4. Se sugiere optar por equipos con controles maestros de At-line u On-line para
ajustar de manera automatica cualquier variable, o que ayudara a mantener en
control el proceso, esto siempre de la mano de las diferentes areas involucradas
como son el area de produccién, control de calidad y validacion de procesos, ya que

un equipo automatizado ayudara pero no reemplazara la capacidad humana.
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Anexo 1. Aspecto en las diferentes etapas de muestreo de la fabricacion de los tres
lotes de Paracetamol 1 g Tableta Recubierta. Lima 2023

ETAPA

MEZCLA

COMPRESION

RECUBRIMIENTO

ENVASADO

ESPECIFICACION

Granulado,
homogéneo, libre de
particulas extrafias.

Tableta oblonga,
biconvexa de color
blanco a crema, con
ranura central en una
de sus caras.

Tableta oblonga,
biconvexa de color
blanco a crema, con
ranura central en una
de sus caras,
recubierta con una
pelicula de color

Tableta oblonga,
biconvexa de color blanco
a crema, con ranura
central en una de sus
caras, recubierta con una
pelicula de color blanco a

crema.
blanco a crema.
4 - - 10 2 3 10 2 30 D 20 30

ETAPA Lote Lote Lote Lote Lote Lote Lote Lote Lote Lote Lote Lote
(VM)  (VP) (VM*) (VM) (VP) (VM*) (TM)  (TP) (TM¥)

INICIO NA* NA* NA* OK* OK* OK* OK* OK* OK* OK* OK* OK*

MEDIO NA* NA* NA* OK* OK* OK* OK* OK* OK* OK* OK* OK*

FINAL OK* OK* OK* OK* OK* OK* OK* OK* OK* OK* OK* OK*

Leyenda: NA*No aplica, debido a que el muestreo se realiza solo al finalizar la mezcla. VM Velocidad minima. VP
Velocidad promedio. VM* Velocidad Maxima. TM Temperatura minima. TP Temperatura promedio. TM*
Temperatura maxima. OK* Conforme
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Anexo 2. |dentificacion de Paracetamol en la etapa de mezcla y envasado para los
tres lotes de fabricacion, obtenida por HPLC en el departamento de control de

calidad. Lima 2023.

ETAPA MEZCLA ENVASADO

El tiempo de retenciodn del pico principal de la solucion muestra corresponde al
de la solucion estandar, segun se obtiene en la valoracion. El espectro UV del
ESPECIFICACION pico de acetaminofen de la solucién muestra corresponde al de la solucién

estandar, segun se obtiene en la valoracién, usando detector DAD en el rango

220-240 mm.
1° Lote 2° Lote 3° Lote
ETAPA 1° Lote 2° Lote 3° Lote
(TM) (TP) (TM*)
INICIO NA* NA* NA* Conforme Conforme Conforme
MEDIO NA* NA* NA* Conforme Conforme  Conforme
FINAL Conforme Conforme Conforme Conforme Conforme  Conforme

Leyenda: NA*: No aplica, debido a que el muestreo se reliza solo al finalizar la mezcla; TM: Temperatura minima;
TP: Temperatura promedio; TM*:Temperatura maxima.
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Anexo 3. Analisis de la capacidad de proceso (Cpk) de los pesos de la etapa de
compresion para los tres lotes del proceso de fabricacion de Paracetamol 1 g Tableta

Recubierta. Lima-2023, en el programa estadistico MINITAB.

CAPACIDAD DE PROCESO DEL 1° LOTE

LEI LES
Procesar datos i i = largo plazo
LEI 1.067 ! ! = = Corto plazo
Objetivo B
LES 1156 Capacidad largo plazo
Media de la muestra 111482 Pp
Nimero de muestra 810 PPL 320
Desv.Est. (Largo plazo)  0.00498641 PPU 275
Desv.Est. (Corto plazo)  0.00468493 Ppk 275
Cpm *
Capacidad corto plazo
cp 347
CPL 340
H H cPU 293
Cpk 293
T T T T ¥ T T
1.068 1080 1.092 1104 1116 1128 1140 1.152
Rendimiento
Esperado Esperado
Observade Largo plaze  Corto plazo
PPM < LEI 0.00 0.00 0.00
PPM = LES 0.00 0.00 0.00
PPM Total 0.00 0.00 0.00
]
CAPACIDAD DE PROCESO DEL 2° LOTE
Lo LES
Prowesar datan ! Larga plizo
LEl 1nE? || === carta plazo
ljatha & 1
LES 156 | Capacidad large plazo
e de |8 ruesrs nara i Fp 17
Bl de rmselbia ma | FEL D
el (lango plara]  004BN0FZ : FPU 234
D fal. (Cone para]  (E44R05T i Ppk 254
! pm
1| | Capacidad corto plazo
! o 3
i CPL 350
| e D )
! pk 108
1
. U T 1 T '
1OGE 1080 1092 1904 1NE 126 140 152
Rerdimizrnta
Esperado Esperado
Dhservado  Lage plaze Corbe plam
P = LEI .00 .00 .00
PP - LES 000 o0 .00
AR Total () L] )
o]
CAPACIDAD DE PROCESO DEL 37 LOTE
LEI LE
Frocsaar dabin Larga laea
LEl 1T == Caitd daes
Dipjetten N

s 113k Capaiclad Luga sl

Medl dala mimitra 111458 iR

Mamero g muesta B0 PRL 353

£st (Larqo plazol  DLDJS4T] BRU LR

DeraEsk (Corin plegl 000212363 Ppk i
cpm

Capackdad caria plazo

Cp a3

CFL Bl

[ A L]

Cpk A

L08E LABO 1082 1004 16 1120 1940 1152

Rendimipin
Fajur e Fspmracks
Obarvade  Largo e Corta plazo

LEA ] 18] = [ aan
BRWA = LFS [T L &0
PRK Tatal 0 L) 30
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Anexo 4. Carta de control de pesos en la etapa de compresién de los tres lotes de

Paracetamol 1 g Tableta Recubierta. Lima-2023, en el programa estadistico MINITAB.

CARTA DE CONTROL DEL PESO PROMEDIO 1° LOTE

118

LCS5=1.117655

17

NI /\
V”V

(g/tab)

1114

1113

1z LCI=1.111981

1 4 7 10 13 16 19 22 25 28
Observaciones

CARTA DE CONTROL DEL PESO PROMEDIO 2° LOTE

1118

LC5=1.117373

w7
1116
1115 =
' X=1.114739
1114
1113

112

(g/tab)

LCI=1.112105

1 4 7 10 13 16 19 22 25 28
Observaciones

CARTA DE CONTROL DEL PESO PROMEDIO 3° LOTE

17 LCS=1.117100

imﬂm J\ﬁ/mﬁ
IBUREEY f

(g/tab)

1114

1113

1112 LCI=1.112051

1 4 7 10 13 16 19 22 25 28
Cbservaciones
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Anexo 5. Analisis de la capacidad de proceso (Cpk) de los pesos de la etapa de
recubrimiento para los tres lotes del proceso de fabricacién de Paracetamol 1 g

Tableta Recubierta.Lima-2023, en el programa estadistico MINITAB.

CAPACIDAD DE PROCESO DE PESOS - RECUBIERTA 1° LOTE
LEI LES
Procesar datos I | — largoplazo
LEl 1072 ; || === Cortoplazo
Objetivo * | :
LES 1161 ! || Capadidad largo plazo
Media de la muestra 111726 ' :
Nimero de muestra 405 ! ' PPL 525
DesvEst. (Largo plazo)  0.00287389 | | | ] PPU 507
Desv.Est. (Corto plazo)  0.00279191 I : Ppk 507
: ; Cpm  *
Capacidad corta plazo
! 531
: : CPL 540
: ' cPU 522
! : cpk 522
1.080 1092 1104 1116 1128 1140 1152
Rendimiento
Esperado Esperado
Observado  Largo plazo  Corto plazo
PPM < LEI 0.00 0.00 000
PPM > LES 0.00 0.00 000
PPM Total 0.00 0.00 000
CAPACIDAD DE PROCESO DE PESOS - RECUBIERTA 2° LOTE
LEI LES
Procesar datos ||/ Largoplazo
LEl 10 ' ! === Cortoplazo
Objetivo . ;
LES 1161 i Capacidad largo plazo
Media de la muestra 111867 | ] Pp 432
Numero de muestra 405 : : PPL 453
DesvEst (Largo plazo) 000343362 | | | ] PPU 411
DesvEst. (Corto plazo)  0.00271719 ! 3 Ppk 411
: : Cpm -
| || Capacidad corto plazo
3 : Cp 546
i : CPL 572
| : cPU 519
Cpk 519
1.080 1092 1104 1116 1128 1140 1152
Rendimiento
Esperado  Esperado
Observado  Largo plazo  Corto plazo
PPM < LEI 0.00 0.00 000
PPM > LES 0,00 0.00 000
PPM Total 0.00 0.00 000
CAPACIDAD DE PROCESO DE PESOS - RECUBIERTA 3° LOTE
LEI LES
Procesar datos I | Largo plazo
LEI 1072 | 1| |=== Cortoplazo
Objetive N i ;
LES 1161 | | .
Media de la muestra 111782 | : Capacidad largo plazo
Nimero de muestra 405 | | wos
DesvEst. (Largo plazo)  0.0027581 ; ; U Em
DesvEst. (Corto plazo)  0.00198025 i i Pk 522
i ! cpm  *
: : Capacidad corto plazo
| | cp 749
' 3 L 77
: : U 727
| | cpk 727
1.080 1092 1104 1116 1128 1140 1152
Rendimiento
Esperado Esperado
Observado  Largo plazo  Corto plazo
PPM < LEI 0.00 0.00 000
PPM > LES 0.00 0.00 000
PPM Total 0.00 0.00 000
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Anexo 6. Carta de control de pesos en la etapa de recubrimiento de los tres lotes de

Paracetamol 1 g Tableta Recubierta. Lima-2023, en el programa estadistico MINITAB.

CARTA DE CONTROL DE PESO - RECUBIERTA 1° LOTE

11190 LCS=1.118896
1.1185
1.1180
o
& 1175 /‘
-] =
] X=1.117261
3 v
£ 11170
11165
11160
LCI=1.115626
11155
1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 n 2 13 14 15
Observaciones
CARTA DE CONTROL DE PESO - RECUBIERTA 2° LOTE
1121
LCS=1.120649
1120

(mg/tab.Rec)

. AN AN
\/ N

18

w7

LCI=1.116686

1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 1 12 13 14 15
Observaciones

CARTA DE CONTROL DE PESO - RECUBIERTA 3° LOTE

11195

LCS=1.119418

11190
11185
11180 -
3 =
X=1.117823
v
1175

1170

(mg/tab.Rec)

11165

LCI=1.116229

11160 T T T T T T T T T T T T T T T
1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 n 12 13 14 15
Observaciones
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Anexo 7. Analisis de la capacidad de proceso (Cpk) de los espesores de la etapa de
recubrimiento para los tres lotes del proceso de fabricacion de Paracetamol 1 g

Tableta Recubierta. Lima-2023, en el programa estadistico Ml

NITAB.

CAPACIDAD DE PROCESO ESPESOR 1° LOTE

sL usi
Process Data —— overall
L5t 69 —== Within
Target
usL 71 Overall Capability
sample Mean  7.01914 PP 120
Sample N 324 PPL 143
StDev{Overall) 00277961 PPU 097
StDev(Within) ~ 0.0204667 Ppk 097
cpm "
Potential (Within) Capability
163
CPL 194
cPU 132
cpk 132
690 693 686 699 702 705 708
rformance
Observed  Expected Overall  Expected Within
PPM < LSL 0.00 9.09 0.00
PPM > USL 0.00 181184 3891
PPM Total 0.00 1820.94 389
The actual process spread is represented by 6 sigma.
o
CAPACIDAD DE PROCESO ESPESOR 2° LOTE
sL us
Process Data —— overall
L5t 69 —== Within
Target
ust 71 Overall Capability
Sample Mean  7.01741 Pp 116
Sampl! N 24 PPL 136
StDeviOverall)  0.0286758 PPU 096
StDev(Within) ~ 0.0203842 Ppk 096
cpm  *
Potential (Within) Capability
cp 164
CPL 192
cPU 138
cpk 135
690 693 696 699
rformance
Observed  Expected Overall  Expected Within
PPM < LSL o000 2119 0.00
PPM > USL 0.00 1987.64 25.41
PPM Total 000 2008 82 25.42
The actual process spread (s represented by 6 sigma.
o
CAPACIDAD DE PROCESO ESPESOR 3° LOTE
LsL usL
Process Data —— overall
Lst 69 === Within
Target -
ust 71 Overall Capabllity
Sample Mean  7.01784 Pp 110
Sampl! N 24 PPL 130
StDeviOverall)  0.0302563 PPU 0971
StDev(Within)  0.0205147 ppk 091
cpm  *
Potential (Within) Capability
[SRRE
cPL 19
cPu 133
cpk 133
690 693 696 699 7.02 7.05 7.08
Performance
Observed  Expected Overall  Expected Within
PPM < LSL o000 4916 0.00
PPM > USL 0.00 3308.92 3101
PPM Total 000 335808 302

The actual process spread is represented by 6 sigma.
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Anexo 8. Carta de control del espesor en la etapa de recubrimiento de los tres lotes

de Paracetamol 1 g Tableta Recubierta. Lima-2023, en el programa estadistico

MINITAB.

(mm)

(mm)

(mm)

CARTA DE CONTROL DE ESPESOR DEL 1° LOTE

7.04

7.03

7.02

7.01

7.00

T

T

7.035

7.030

7.025

7.020

7.015

7.010

7.005

7.000

CARTA DE CONTROL DE ESPESOR DEL 2° LOTE

4 5 6 7 8
Observaciones

9

10

1

12

K

N A

VA

CARTA DE CONTROL DE ESPESOR DEL 3° LOTE

4 5 6 7 8
Observaciones

9

10

n

12

7.04

7.03

7.02

7.01

7.00

4 5 6 7 8
Observaciones
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LCS=7.03536

<1
Il

7.01914

LCI=7.00291

LCS=7.03411

fo
Il

7.01741

LCI=7.00070

LCS=7.03555

<1
Il

7.01784

LCI=7.00013



Anexo 9. Analisis de la capacidad de proceso (Cpk) de la dureza en la etapa de
recubrimiento para los tres lotes del proceso de fabricacién de Paracetamol 1 g

Tableta Recubierta.Lima-2023, en el programa estadistico MINITAB.

CAPACIDAD DE PROCESO - DUREZA 1° LOTE

US|
Praciss Dl —— Gueral
Le e = Wi
Target -
sl 2 guerall Capablity
sample Mean 13008 Fp 185
sumple N dza R0
SUDeiQuel) 07610 PR 207
StDewiiibur) 0506635 Fpk 02
Cpin
Paterdia (Withi Canaislity
[T
crLonEn
cPy 27
cok 0

ead 10 192
Pertarmane
Clserved  Expected Owveral  Expected Wikhin
PAM = L5L o BRI 234812
PR = S o non an
PP Toaal om WBLRTS 2340148

The artual process spread is represantad by 6 sigma.

CAPACIDAD DE PROCESO - DUREZA 2° LOTE

LsL us|
Process Data —— Overall

sk ns === Within

Target .

usL 20 ‘Overall Capability

Sample Mean 132148 185

Sample N 324 PPL 075

Sthev(Overall) 0765528 PPU 295

StDeviWithin) 0694963 Ppk 075
pm

Potential (Within) Capability

204
cPL 082
CcPU 325
cpk 082

120 132 144 156 168 180 192

Performance

Observed  Expected Overall  Expected Within
PPM < LSL 0.00 12544.14 6803.15
PPM > USL 0.00 0.00 0.00
PPM Total 0.00 12544.14 6803.15

The actual process spread is represented by 6 sigma.

CAPACIDAD DE PROCESO - DUREZA 3° LOTE

LsL us
Process Data i —— overall
L5t ns : —== Within
Target ;
ust 20 Overall Capability
Sample Mean  13.1698 Pp 162
Sample N 324 PPL 064
StDeviOverall)  0.874552 PPU 260
StDev(Within)  0.865843 Ppk 054
cpm -
Potential (Within) Capability
cp 184
CPL 064
cPu 263
cpk 064

180 192
Performance
Observed  Expected Overall  Expected Within
PPM < LSL 000 281381 26898 29
PPM > USL 0.00 0.00 0.00
PPM Total 0.00 2813 26898.29

The actual process spread is represented by 6 sigma.
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Anexo 10 Carta de control de la dureza en la etapa de recubrimiento de los tres lotes
de Paracetamol 1 g Tableta Recubierta. Lima-2023, en el programa estadistico
MINITAB.

CARTA DE CONTROL DE DUREZA DEL 1° LOTE

136 LC5=13.616

13.4

1321 8 /‘\/.\V/\ ;
13.0 \\/

13.168

Dureza (Kp)

5

12.8
LCI=12720
12.6
1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 1 12
Observaciones
CARTA DE CONTROL DE DUREZA DEL 2° LOTE
13.7
LCS=13.6550
13.6
13.5

w

A4

Dureza (Kp)
~N

12.9
128 LCI=127746
T2 3 4 s & 71 &8 98 10 m 2
Observaciones
CARTA DE CONTROL DE DUREZA DEL 3° LOTE
13.8
LCS=13.677
13.6
134 //\
= /\
X
o =
g B2 X=13.170
3 / \.
a
13.0 \/
12.8
LCI=12.662
12.6
1 2 3 4 5 6 7 8 9 0 1 12

Observaciones
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Anexo 11. Analisis de valoracion (g/Tab. Rec.) de las etapas de mezcla, compresion, recubrimiento y envasado de los tres lotes de

Paracetamol 1 g Tableta Recubierta.

ETAPA MEZCLA COMPRESION RECUBRIMIENTO ENVASADO

1.000g/p.e. Tab. rec. 4 490g/p.e. Tab. rec. 1.000g/p.e. Tab. rec.

ESPECIFICACION 1.000g/p.e. Tab. rec. (90.0 % - 110.0 %).

(90.0 % - 110.0 %). (90.0 % - 110.0 %). (90.0 % - 110.0 %).

N° LOTE ] ] ] 1o 0o " ] ] Lo o 30

Con 1 2 3 VM) (VP) (VM) 1° (VM) 2° (VP) VM) 2P
INICIO 0.989 0.998 0984 0.978 1.006 0.992 1.003 1.002 1.011 1.004 0.986 0.992 0.973 0.968  0.967
MEDIO 0.996 1.000 00995 1.000 0.999 0.991 NA* NA* NA* NA* NA* NA* 1.021 1.021  1.021
FINAL 0.992 1.001 00994 0.999 1.003 0.999 1.009 1.002 1.022 1.005 0.991 0.986 0.990 0.992  0.987
PROMEDIO 0.992 1.033 0995 0.992 1.003 0.994 1.006 1.002 1.017 1.005 0.989 0.989 0.995 0.994  0.992

Leyenda: NA*: No aplica, debido a que el muestreo se realiza solo al inicio y final del recubrimiento, I:Inferior, M: Medio S: Superior. VM: Velocidad minima, VP: Velocidad promedio VM*:
Velocidad Maxima, TM: Temperatura minima, TP: Temperatura promedio, TM*: Temperatura maxima.
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Anexo 12. Analisis de uniformidad de unidades de dosificacion en las etapas de comprensién, recubrimiento y envasado de los tres lotes
de Paracetamol 1 g Tableta Recubierta.

ETAPA COMPRESION RECUBRIMIENTO ENVASADO
ESPECIFICACION L1=15.0% L1=15.0%. L1=15.0%.

1° 20 3° 1° Lote (VM) 2° Lote (VP) 3° Lote (VM*) 1° 20 3°

ETAPA Lote Lote Lote 1o 20 1o 20 1e 20 Lote Lote Lote

(VM) (VP) (VM) Fraccion Fraccion Fraccion Fraccion Fraccion Fraccion (TM) - (TP)  (TM")
INICIO 24 1.1 1.1 1.9 22 1.6 24 22 1.3 3.0 3.0 43
MEDIO 1.5 1.2 1.7 NA* NA* NA* NA* NA* NA* 3.3 3.1 1.4
FINAL 1.3 1.7 1.3 24 1.9 3.4 25 24 1.6 3.8 1.7 1.7
PROMEDIO 1.7 1.3 14 22 2.1 25 25 23 1.5 3.4 26 25

Leyenda: VM: Velocidad minima, VP: Velocidad promedio, VM*: Velocidad Maxima, TM: Temperatura minima , TP: Temperatura promedio, TM*: Temperatura maxima.
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Anexo 13. Analisis de impurezas de Paracetamol de las etapas de mezcla y envasado de los tres lotes de Paracetamol 1 g Tableta

Recubierta.
ETAPA MEZCLA ENVASADO
. 4-aminofeno: maximo 0.15%, cualquier impureza  4-aminofeno: maximo 0.15%, cualquier
ESPECIFICACION no especifica: maximo un 0.015% e impurezas impureza no especifica: maximo un 0.015% e
totales: maximo de 0.60%. impurezas totales: maximo de 0.60%.
1° Lote 2° Lote 3° Lote o o o .
ETAPA (I-M-S) (1-M-S) (1-M-S) 1° Lote (TM) 2° Lote (TP) 3° Lote (TM*)
Aminofenol 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0
INFERIOR / INICIO Cualquier imp. 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0
No especificada
Im.Total 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0
Aminofenol 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0
MEDIO  /MEDIO Cualquier imp. 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0
No especificada
Im.Total 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0
Aminofenol 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0
SUPERIOR / FINAL Cualquierimp. 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0

No especificada

Im.Total 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0

Leyenda: I: Inferior, M: Medio, S: Superior, TM: Temperatura minima, TP: Temperatura promedio, TM*: Temperatura maxima
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Anexo 14. Ensayo de disolucién de las etapas de recubrimiento y envasado de los tres lotes de Paracetamol 1 g Tableta Recubierta.

ETAPA RECUBRIMIENTO ENVASADO
ESPECIFICACION No menos de 80% (Q) en 30 minutos No menosrg(ieng?c:’é, (Q) en 30
ETAPA 1° Lote 2° Lote 3° Lote 1° Lote 2° Lote 3° Lote
1° Fraccion  2° Fraccion 1° Fraccion  2° Fraccion  1° Fraccion  2° Fraccion (T™) (TP) (TV")
INICIO 102 105 99 101 100 99 101 106 100
MEDIO 104 103 104 101 101 102 99 102 98
FINAL 105 103 99 99 101 99 100 101 98
PROMEDIO 104 104 101 100 101 100 100 103 99
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Anexo 15. Pesos de las tabletas de la Paracetamol 1 g T.R del 1° lote, para la elaboracién de las cartas control, tomadas durante el
proceso de compresion en un laboratorio farmacéutico de Lima, 2023.

. VELOCIDAD MiNIMA
N INICIO MEDIO FINAL
1 1.101 | 1.122 [ 1106 | 1.119 | 1.105 | 1.119 | 1.117 | 1.110 [ 1.113 | 1111 | 1122 [ 1.117 | 1118 | 1.123 [ 1.109 | 1.113 | 1.113 | 1.114 | 1.122 [ 1122 | 1113 | 1.113 [ 1.115 | 1117 | 1.117 [ 1.117 | 1.128
2 1.114 { 1109 | 1.114 | 1.110 | 1.121 | 1.110 | 1.113 | 1.113 | 1.116 | 1.080 | 1.109 | 1.120 | 1.117 | 1.117 | 1.110 | 1.113 | 1.122 | 1.113 | 1.109 | 1.109 | 1.116 | 1.113 | 1.113 | 1.120 | 1.114 | 1.114 | 1.117
3 1.108 | 1.110 | 1.107 | 1.101 | 1.110 | 1.105 | 1.117 | 1.116 | 1.114 | 1.121 | 1.110 | 1.114 | 1.116 | 1.116 | 1.119 | 1.113 | 1.116 | 1.113 | 1.110 [ 1.110 | 1.114 | 1.116 | 1.116 | 1.119 | 1.113 | 1.113 | 1.113
4 1.119 [ 1.116 | 1.115 | 1.117 [ 1.119 | 1.121 | 1.113 | 1.118 | 1.109 | 1.098 | 1.116 | 1.109 | 1.118 | 1.118 | 1.116 | 1.122 | 1.119 | 1.117 | 1.116 | 1.116 | 1.109 | 1.118 | 1.118 | 1.116 | 1.122 | 1.114 | 1.117
5 1.110 { 1.115 | 1.123 | 1.120 | 1.110 | 1.110 | 1.110 [ 1.119 | 1113 | 1.113 | 1.121 | 1.117 | 1.117 | 1.124 | 1.098 | 1.109 | 1.109 | 1.113 | 1.115 | 1115 | 1.117 | 1.117 | 1117 | 1.123 [ 1.109 | 1.113 | 1.113
6 1.119 | 1.101 | 1.109 | 1.115 | 1.101 | 1.119 | 1.105 [ 1.110 | 1.113 | 1.124 [ 1.098 | 1.120 | 1.114 | 1.115 | 1.113 | 1.124 | 1.098 | 1.113 | 1.113 | 1.113 | 1.120 | 1.114 | 1.114 | 1.117 [ 1.110 | 1.113 | 1.113
7 1119 [ 1114 | 1119 | 1113 [ 1.113 | 1113 | 1.113 [ 1.110 | 1.113 | 1.115 [ 1.113 | 1.119 | 1.113 [ 1.113 | 1.124 | 1.115 | 1.113 | 1.113 | 1.116 | 1.116 | 1.119 | 1.113 | 1.113 | 1.113 [ 1.113 | 1.110 | 1.113
8 1.110 ( 1.108 | 1.116 | 1.122 [ 1.114 | 1117 | 1.110 [ 1.113 | 1.116 | 1.113 [ 1.124 | 1116 | 1.122 [ 1.118 | 1.115 | 1.113 | 1.124 | 1.116 | 1.118 | 1.118 | 1.116 | 1.122 | 1.114 | 1.117 [ 1.110 | 1.113 | 1.116
9 1.105 | 1.119 | 1.101 | 1.109 | 1.113 | 1.113 | 1.106 | 1.119 | 1.105 | 1.118 | 1.115 [ 1.123 | 1.109 | 1.129 [ 1.113 | 1.118 | 1.115 | 1.118 | 1.117 [ 1.117 | 1.123 | 1.109 | 1.113 | 1.113 | 1.113 | 1.117 | 1.118
10 1121 | 1110 [ 1.114 | 1110 | 1.113 | 1.113 | 1.114 | 1.110 | 1.121 | 1129 | 1.113 [ 1.117 | 1.110 | 1.112 [ 1.118 | 1.129 | 1.113 | 1.117 | 1.114 [ 1.114 | 1117 | 1.110 | 1.113 | 1113 | 1.113 | 1.120 | 1.117
1 1.110 { 1.119 | 1.108 | 1.101 | 1.116 | 1.113 | 1.107 | 1.101 | 1.110 | 1.112 [ 1.118 | 1.113 | 1.113 [ 1.116 | 1.113 | 1.112 | 1.118 | 1.114 | 1.113 | 1113 | 1.113 | 1.113 | 1.116 | 1.113 [ 1.116 | 1.119 | 1.114
12 1119 [ 1119 | 1119 | 1.114 [ 1.114 | 1116 | 1.115 [ 1.117 | 1119 | 1.123 [ 1129 | 1.116 | 1.116 | 1.114 | 1.116 | 1.118 | 1.118 | 1.116 | 1.116 | 1.113 | 1.116 | 1.116 | 1.114 | 1.116 [ 1.118 | 1.118 | 1.116
13 1.110 { 1.110 | 1.110 | 1.108 | 1.109 | 1.118 | 1.123 [ 1.120 | 1.110 | 1.116 | 1.112 | 1118 | 1.118 [ 1.109 | 1.118 | 1.117 | 1.117 | 1.123 | 1.114 | 1116 | 1.118 | 1.118 | 1.109 | 1.118 | 1.117 | 1.117 | 1.123
14 1.101 | 1.105 [ 1.119 | 1119 | 1.101 | 1.117 | 1.109 | 1.115 | 1.101 | 1.109 | 1.123 [ 1.117 | 1.115 | 1.113 [ 1.117 | 1.114 | 1.114 | 1117 | 1.109 [ 1.118 | 1.117 | 1.117 | 1.117 | 1117 | 1.114 [ 1.114 | 1.117
15 1.117 (1121 | 1.119 | 1.110 | 1.114 | 1.101 | 1.110 | 1.110 | 1.106 | 1.117 [ 1.116 | 1.114 | 1.113 | 1.124 | 1.124 | 1.098 | 1.110 | 1.114 | 1.117 | 1117 | 1.114 | 1.114 | 1.120 | 1.114 | 1.110 | 1.110 | 1.114
16 1.120 | 1.110 | 1.110 | 1.119 | 1.108 | 1.114 | 1.116 | 1.116 | 1.114 | 1.120 | 1.114 [ 1.110 | 1.118 | 1.122 [ 1.115 | 1.113 | 1.116 | 1.109 | 1.120 | 1.114 | 1.110 | 1.110 [ 1.119 | 1.113 | 1.116 | 1.116 | 1.109
17 1.106 | 1.119 [ 1.105 | 1.119 | 1.119 | 1.108 | 1.115 | 1.119 | 1.107 | 1.119 | 1.113 [ 1.116 | 1.129 | 1.116 | 1.113 | 1.124 | 1.115 | 1117 | 1.119 [ 1.113 | 1.116 | 1.116 | 1.116 | 1.122 | 1.115 | 1.115 | 1.117
18 1.114 { 1110 | 1.121 | 1.110 | 1.110 | 1.119 | 1.113 [ 1.110 | 1.115 | 1.116 | 1.122 | 1.115 | 1.112 [ 1.119 | 1.118 | 1.115 | 1.113 | 1.120 | 1.116 | 1.122 | 1.115 | 1.115 | 1.123 | 1.109 | 1.113 | 1.113 | 1.120
19 1.107 | 1.101 [ 1.110 | 1.105 | 1.119 | 1.110 | 1.114 | 1.105 | 1.123 | 1.123 | 1.109 | 1.124 | 1.098 | 1.109 | 1.129 | 1.113 | 1.117 | 1.114 | 1.123 [ 1.109 | 1.113 | 1.113 | 1.120 | 1.114 | 1.114 [ 1.117 | 1.114
20 1115 (1117 | 1119 | 1121 [ 1.119 | 1119 | 1.113 [ 1.121 | 1.109 | 1.117 [ 1.110 | 1.115 | 1.113 [ 1.119 | 1.112 | 1.118 | 1.113 | 1.113 | 1.117 | 1110 | 1.116 | 1.116 | 1.119 | 1.113 [ 1.113 | 1.113 | 1.113
21 1123 | 1120 | 1.110 | 1.110 | 1.110 | 1.110 | 1.114 | 1.110 | 1.122 | 1116 | 1.116 [ 1.113 | 1.124 | 1.117 [ 1123 | 1.114 | 1.117 [ 1122 | 1.116 | 1.116 | 1.117 | 1.117 [ 1.117 | 1123 | 1.114 [ 1.117 | 1.122
22 1.109 | 1.115 [ 1.101 | 1.119 | 1.105 | 1.105 | 1.117 | 1.123 [ 1.109 | 1.111 | 1.115 [ 1.118 | 1.122 | 1.114 [ 1.117 | 1.117 | 1123 [ 1.109 | 1111 [ 1.115 | 1.120 | 1.114 | 1.114 | 1117 | 1.117 | 1.123 | 1.109
23 1110 [ 1.113 | 1117 | 1.110 | 1.119 | 1121 | 1.114 [ 1.117 | 1110 | 1.110 [ 1.113 | 1.129 | 1.116 | 1.113 | 1.113 | 1.114 | 1.117 | 1.110 | 1.110 | 1113 | 1.119 [ 1.113 | 1113 | 1.113 | 1.114 | 1117 | 1.110
24 1113 [ 1.116 | 1.119 | 1.101 [ 1.110 | 1110 | 1113 [ 1.113 | 1.113 | 1.113 [ 1.116 | 1.112 | 1.119 [ 1.114 | 1.117 | 1.113 | 1.113 | 1.113 | 1.113 | 1.116 | 1.116 | 1.122 | 1.114 | 1.117 [ 1.113 | 1.113 | 1.113
25 1.117 { 1.118 | 1.110 | 1.119 [ 1.105 | 1.110 | 1.114 [ 1.117 | 1116 | 1.122 [ 1.118 | 1.123 | 1.109 | 1.113 | 1.113 | 1.114 | 1.117 | 1.116 | 1.117 | 1.118 | 1.123 | 1.109 | 1.113 | 1.113 [ 1.114 | 1117 | 1.116
26 1.120 | 1.117 [ 1105 | 1110 | 1.121 [ 1.119 | 1113 | 1.113 | 1.118 | 1.116 | 1.117 [ 1.117 | 1.110 | 1.113 [ 1.113 | 1.113 | 1.113 | 1.118 | 1.120 [ 1.117 | 1117 | 1.110 | 1.113 | 1.113 | 1.113 | 1.113 | 1.118
27 1.119 [ 1.114 | 1121 | 1.105 | 1.110 | 1110 | 1.113 [ 1.113 | 1.113 | 1.119 [ 1.114 | 1113 | 1.113 [ 1116 | 1.113 | 1.113 | 1.113 | 1.113 | 1.119 | 1114 | 1.113 | 1.113 | 1.116 | 1.113 [ 1.113 | 1.113 | 1.113
28 1.116 | 1.116 | 1.110 | 1.121 [ 1.117 | 1.101 | 1.116 | 1.113 | 1.116 | 1.109 | 1.116 | 1.116 | 1.122 [ 1.114 | 1.116 | 1.121 | 1.113 | 1.116 | 1.116 | 1.116 | 1.116 | 1.122 | 1.114 | 1.116 | 1.116 | 1.113 | 1.116
29 1123 | 1.118 [ 1123 | 1110 | 1.120 | 1.117 | 1.114 | 1.116 | 1.118 | 1.123 | 1.118 [ 1.123 | 1.109 | 1.113 | 1.118 | 1.122 | 1.116 | 1.118 | 1.123 | 1.118 | 1.123 | 1.109 | 1.113 | 1.118 | 1.114 | 1.116 | 1.118
30 1.116 | 1.117 | 1117 | 1.110 | 1.113 | 1.120 | 1.114 [ 1.117 | 1117 | 1.116 | 1.117 | 1117 | 1.110 [ 1113 | 1.117 | 1.119 | 1117 | 1.117 | 1.116 | 1117 | 1.117 | 1.110 | 1.113 | 1.117 [ 1.114 | 1117 | 1.117
PROM | 1.114 | 1.114 [ 1113 | 1113 | 1.113 [ 1.113 | 1.113 | 1.114 | 1113 | 1.115 | 1.116 | 1.117 | 1.115 | 1.116 | 1.116 | 1.116 | 1.115 | 1115 | 1.116 | 1.115 | 1.116 | 1.114 | 1.115 | 1.116 | 1.114 | 1.115 | 1.116
PROT 1.113 1.116 1.115
MIN 1.101 1.080 1.109
MAX 1.123 1.129 1.123
DS 0.006 0.006 0.003
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Anexo 16. Pesos de las tabletas de la Paracetamol 1 g T.R del 2° lote, para la elaboracién de las cartas control, tomadas durante el
proceso de compresion en un laboratorio farmacéutico de Lima, 2023.

o VELOCIDAD PROMEDIO
N INICIO MEDIO FINAL
1 1.113 | 1.107 | 1.101 | 1.110 | 1.105 | 1.114 | 1.110 | 1.121 | 1.110 | 1.117 | 1.116 | 1.114 | 1.118 | 1.118 | 1.113 | 1.113 | 1.117 | 1.118 | 1.109 | 1.116 | 1.109 | 1.113 | 1.114 | 1.117 | 1.117 | 1.117 | 1.110
2 1.113 | 1.115 | 1.117 | 1.119 | 1.121 | 1.107 | 1.101 | 1.110 | 1.105 | 1.113 | 1.118 | 1.109 | 1.117 | 1.116 | 1.114 | 1.113 | 1.120 | 1.117 | 1.110 | 1.111 | 1.110 | 1.113 | 1.110 | 1.114 | 1.114 | 1.113 | 1.113
3 1.116 | 1.123 | 1.120 | 1.110 | 1.110 | 1.115 | 1.117 | 1.119 | 1.121 | 1.113 | 1.110 | 1.113 | 1.116 | 1.116 | 1.109 | 1.109 | 1.117 | 1.113 | 1.113 | 1.110 | 1.113 | 1.116 | 1.116 | 1.109 | 1.109 | 1.117 | 1.110
4 1.118 | 1.109 | 1.115 | 1.101 | 1.119 | 1.123 | 1.120 | 1.110 | 1.110 | 1.110 | 1.124 | 1.098 | 1.113 | 1.113 | 1.109 | 1.113 | 1.113 | 1.118 | 1.110 | 1.113 | 1.113 | 1.113 | 1.113 | 1.109 | 1.113 | 1.113 | 1.113
5 1.113 | 1.117 | 1.114 | 1.117 | 1.110 | 1.114 | 1.114 | 1.113 | 1.113 | 1.113 | 1.115 | 1.113 | 1.117 | 1.110 | 1.114 | 1.114 | 1.113 | 1.129 | 1.113 | 1.117 | 1.114 | 1.117 | 1.110 | 1.114 | 1.114 | 1.113 | 1.113
6 1.113 | 1.120 | 1.113 | 1.113 | 1.113 | 1.119 | 1.113 | 1.106 | 1.119 | 1.113 | 1.113 | 1.122 | 1.113 | 1.113 | 1.113 | 1.113 | 1.113 | 1.112 | 1.113 | 1.120 | 1.113 | 1.113 | 1.113 | 1.113 | 1.113 | 1.113 | 1.116
7 1.119 | 1.113 | 1.113 | 1.113 | 1.113 | 1.110 | 1.114 | 1.114 | 1.110 | 1.119 | 1.118 | 1.116 | 1.113 | 1.113 | 1.113 | 1.114 | 1.116 | 1.123 | 1.119 | 1.113 | 1.113 | 1.113 | 1.113 | 1.123 | 1.114 | 1.116 | 1.118
8 1.116 | 1.122 | 1.119 | 1.117 | 1.123 | 1.105 | 1.114 | 1.107 | 1.101 | 1.116 | 1.129 | 1.119 | 1.117 | 1.123 | 1.118 | 1.098 | 1.118 | 1.116 | 1.116 | 1.122 | 1.114 | 1.117 | 1.123 | 1.123 | 1.114 | 1.118 | 1.117
9 1.119 | 1.119 | 1.110 | 1.114 | 1.117 | 1.121 | 1.113 | 1.115 | 1.119 | 1.123 | 1.112 | 1.109 | 1.122 | 1.117 | 1.129 | 1.113 | 1.117 | 1.109 | 1.123 | 1.109 | 1.113 | 1.114 | 1.117 | 1.117 | 1.113 | 1.117 | 1.114
10 1.110 | 1.110 | 1.105 | 1.110 | 1.114 | 1.110 | 1.113 | 1.123 | 1.110 | 1.117 | 1.110 | 1.113 | 1.116 | 1.114 | 1.112 | 1.124 | 1.113 | 1.122 | 1.117 | 1.110 | 1.113 | 1.110 | 1.114 | 1.114 | 1.113 | 1.113 | 1.122
11 1.105 | 1.119 | 1.121 | 1.116 | 1.109 | 1.109 | 1.110 | 1.109 | 1.105 | 1.113 | 1.113 | 1.116 | 1.119 | 1.109 | 1.123 | 1.115 | 1.113 | 1.116 | 1.113 | 1.113 | 1.116 | 1.116 | 1.109 | 1.109 | 1.110 | 1.113 | 1.109
12 1.121 | 1.119 | 1.110 | 1.113 | 1.109 | 1.113 | 1.106 | 1.119 | 1.121 | 1.116 | 1.113 | 1.113 | 1.109 | 1.109 | 1.116 | 1.113 | 1.118 | 1.119 | 1.116 | 1.113 | 1.113 | 1.113 | 1.109 | 1.113 | 1.113 | 1.120 | 1.110
13 1.110 | 1.110 | 1.119 | 1.110 | 1.114 | 1.114 | 1.114 | 1.110 | 1.110 | 1.123 | 1.124 | 1.098 | 1.110 | 1.114 | 1.109 | 1.118 | 1.129 | 1.109 | 1.123 | 1.114 | 1.117 | 1.110 | 1.114 | 1.114 | 1.117 | 1.114 | 1.113
14 1.119 | 1.105 | 1.110 | 1.113 | 1.113 | 1.113 | 1.107 | 1.101 | 1.110 | 1.117 | 1.115 | 1.113 | 1.113 | 1.116 | 1.117 | 1.122 | 1.112 | 1.113 | 1.117 | 1.113 | 1.113 | 1.113 | 1.113 | 1.113 | 1.113 | 1.109 | 1.113
15 1.119 | 1.121 | 1.119 | 1.119 | 1.108 | 1.114 | 1.115 | 1.117 | 1.119 | 1.114 | 1.113 | 1.124 | 1.113 | 1.123 | 1.114 | 1.116 | 1.123 | 1.113 | 1.114 | 1.113 | 1.113 | 1.113 | 1.123 | 1.114 | 1.117 | 1.110 | 1.113
16 1.110 | 1.110 | 1.110 | 1.110 | 1.119 | 1.117 | 1.123 | 1.120 | 1.110 | 1.109 | 1.118 | 1.115 | 1.119 | 1.117 | 1.117 | 1.119 | 1.116 | 1.113 | 1.109 | 1.110 | 1.113 | 1.119 | 1.117 | 1.117 | 1.123 | 1.119 | 1.113
17 1.101 | 1.110 | 1.105 | 1.119 | 1.110 | 1.114 | 1.109 | 1.115 | 1.101 | 1.117 | 1.129 | 1.113 | 1.116 | 1.113 | 1.114 | 1.109 | 1.109 | 1.122 | 1.117 | 1.113 | 1.116 | 1.116 | 1.113 | 1.114 | 1.117 | 1.116 | 1.122
18 1.117 | 1.119 | 1.121 | 1.119 | 1.119 | 1.117 | 1.113 | 1.123 | 1.109 | 1.120 | 1.112 | 1.118 | 1.123 | 1.117 | 1.117 | 1.118 | 1.117 | 1.109 | 1.120 | 1.117 | 1.118 | 1.123 | 1.117 | 1.117 | 1.113 | 1.123 | 1.109
19 1.120 | 1.110 | 1.110 | 1.110 | 1.119 | 1.120 | 1.116 | 1.116 | 1.122 | 1.114 | 1.117 | 1.110 | 1.113 | 1.120 | 1.120 | 1.129 | 1.113 | 1.122 | 1.114 | 1.117 | 1.110 | 1.113 | 1.120 | 1.120 | 1.116 | 1.116 | 1.122
20 1.115 | 1.101 | 1.119 | 1.105 | 1.110 | 1.114 | 1.118 | 1.123 | 1.109 | 1.113 | 1.113 | 1.113 | 1.110 | 1.114 | 1.114 | 1.112 | 1.118 | 1.109 | 1.113 | 1.113 | 1.113 | 1.110 | 1.114 | 1.114 | 1.118 | 1.123 | 1.109
21 1.114 | 1.117 | 1.106 | 1.119 | 1.105 | 1.119 | 1.119 | 1.108 | 1.110 | 1.114 | 1.117 | 1.110 | 1.113 | 1.113 | 1.124 | 1.123 | 1.117 | 1.110 | 1.114 | 1.117 | 1.110 | 1.113 | 1.113 | 1.113 | 1.117 | 1.117 | 1.110
22 1.113 | 1.113 | 1.114 | 1.110 | 1.121 | 1.110 | 1.106 | 1.119 | 1.105 | 1.124 | 1.098 | 1.113 | 1.117 | 1.113 | 1.115 | 1.116 | 1.113 | 1.113 | 1.113 | 1.113 | 1.113 | 1.117 | 1.113 | 1.113 | 1.110 | 1.113 | 1.113
23 1.113 | 1.113 | 1.107 | 1.101 | 1.110 | 1.105 | 1.114 | 1.110 | 1.121 | 1.115 | 1.113 | 1.113 | 1.120 | 1.117 | 1.113 | 1.109 | 1.116 | 1.113 | 1.113 | 1.113 | 1.113 | 1.120 | 1.117 | 1.110 | 1.113 | 1.116 | 1.113
24 1.116 | 1.113 | 1.115 | 1.117 | 1.119 | 1.121 | 1.107 | 1.101 | 1.110 | 1.113 | 1.124 | 1.116 | 1.122 | 1.113 | 1.118 | 1.117 | 1.118 | 1.113 | 1.116 | 1.113 | 1.116 | 1.119 | 1.113 | 1.113 | 1.117 | 1.118 | 1.113
25 1.114 | 1.116 | 1.123 | 1.120 | 1.110 | 1.110 | 1.115 | 1.117 | 1.119 | 1.118 | 1.115 | 1.118 | 1.116 | 1.113 | 1.129 | 1.113 | 1.117 | 1.116 | 1.114 | 1.116 | 1.118 | 1.118 | 1.113 | 1.113 | 1.120 | 1.117 | 1.116
26 1.109 | 1.118 | 1.109 | 1.115 | 1.101 | 1.119 | 1.123 | 1.120 | 1.110 | 1.129 | 1.113 | 1.117 | 1.119 | 1.113 | 1.112 | 1.118 | 1.114 | 1.118 | 1.109 | 1.118 | 1.117 | 1.117 | 1.113 | 1.116 | 1.119 | 1.114 | 1.118
27 1.120 | 1.113 | 1.113 | 1.110 | 1.116 | 1.118 | 1.109 | 1.115 | 1.101 | 1.112 | 1.118 | 1.119 | 1.109 | 1.108 | 1.118 | 1.118 | 1.116 | 1.117 | 1.120 | 1.113 | 1.113 | 1.110 | 1.116 | 1.118 | 1.118 | 1.116 | 1.117
28 1.119 | 1.117 | 1.110 | 1.113 | 1.118 | 1.117 | 1.117 | 1.123 | 1.114 | 1.119 | 1.117 | 1.109 | 1.113 | 1.106 | 1.117 | 1.117 | 1.123 | 1.114 | 1.119 | 1.117 | 1.110 | 1.113 | 1.118 | 1.117 | 1.117 | 1.123 | 1.114
29 1.118 | 1.113 | 1.113 | 1.117 | 1.118 | 1.116 | 1.118 | 1.118 | 1.116 | 1.118 | 1.113 | 1.113 | 1.117 | 1.118 | 1.116 | 1.118 | 1.118 | 1.116 | 1.118 | 1.113 | 1.113 | 1.117 | 1.118 | 1.116 | 1.118 | 1.118 | 1.116
30 1.116 | 1.114 | 1.113 | 1.120 | 1.117 | 1.118 | 1.117 | 1.117 | 1.123 | 1.116 | 1.114 | 1.113 | 1.120 | 1.117 | 1.118 | 1.117 | 1.117 | 1.123 | 1.116 | 1.114 | 1.113 | 1.120 | 1.117 | 1.118 | 1.117 | 1.117 | 1.123
PROM | 1.115 | 1.114 | 1.113 | 1.113 | 1.114 | 1.115 | 1.114 | 1.115 | 1.112 | 1.116 | 1.116 | 1.113 | 1.116 | 1.115 | 1.116 | 1.115 | 1.117 | 1.116 | 1.115 | 1.114 | 1.114 | 1.115 | 1.115 | 1.115 | 1.115 | 1.116 | 1.114
PROM T 1.114 1.116 1.115
MIN 1.101 1.098 1.109
MAX 1.123 1.129 1.123
DS 0.005 0.005 0.003
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Anexo 17. Pesos de las tabletas de la Paracetamol 1 g T.R del 3° lote, para la elaboracién de las cartas control, tomadas durante el
proceso de compresion en un laboratorio farmacéutico de Lima, 2023.

N VELOCIDAD MAXIMA
INICIO MEDIO FINAL
1 1.110 | 1.119 | 1.107 | 1.101 | 1.110 | 1.105 | 1.119 | 1110 | 1.113 | 1.116 | 1.118 | 1.118 | 1.116 | 1.117 | 1117 | 1113 | 1122 | 1.113 | 1.113 | 1.113 | 1.123 | 1109 | 1.113 | 1.114 | 1.117 | 1.113 | 1.113
2 1119 | 1410 [ 1115 | 1117 [ 1419 [ 1121 | 1119 | 1119 | 1.113 | 1118 | 1.117 | 1.117 | 1123 | 1.114 | 1116 | 1.116 | 1.116 | 1.113 | 1.110 | 1113 | 1.117 | 1.110 | 1113 | 1.110 | 1.114 | 1.113 | 1.113
3 1119 | 1119 [ 1123 | 1120 | 1.110 | 1.110 | 1.110 | 1119 | 1119 | 1113 | 1.116 | 1.113 | 1.113 | 1.116 | 1.116 | 1.109 | 1.119 | 1.119 | 1.113 | 1.116 | 1.113 | 1.113 | 1.116 | 1.116 | 1.109 | 1.113 | 1.119
4 1.110 | 1.119 [ 1.109 | 1.115 | 1.101 | 1.119 | 1.105 | 1110 | 1.110 | 1117 | 1.118 | 1.116 | 1.113 | 1.113 | 1.113 | 1.109 | 1.109 | 1.113 | 1.117 | 1.118 | 1.116 | 1.113 | 1.113 | 1.113 | 1.109 | 1.119 | 1.113
5 1.107 | 1101 | 1410 | 1119 | 1.119 | 1.110 | 1.114 | 1.116 | 1.105 | 1120 | 1.117 | 1123 | 1114 | 1118 | 1110 | 1.114 | 1.113 | 1122 | 1120 | 1.117 | 1123 | 1.114 | 1.117 | 1.110 | 1.114 | 1.116 | 1.122
6 1115 | 1417 [ 1119 | 1.110 [ 1119 [ 1.105 | 1.113 | 1123 | 1121 | 1119 | 1.114 | 1117 | 1.113 | 1129 | 1.113 | 1.113 | 1.118 | 1109 | 1.119 [ 1.114 | 1.117 | 1113 | 1.113 | 1.113 | 1.113 | 1.123 | 1.109
7 1123 | 1120 | 1.110 | 1.105 | 1.110 | 1.121 | 1123 | 1113 | 1110 | 1113 | 1116 | 1114 | 1.113 | 1112 | 1.113 | 1123 | 1129 | 1.113 | 1.118 | 1.116 | 1.114 | 1.113 | 1.113 | 1.113 | 1.123 | 1.113 | 1.113
8 1.109 | 1.115 | 1.101 | 1.121 | 1105 | 1.110 | 1.118 | 1.113 | 1113 | 1.118 | 1123 | 1.113 | 1.113 | 1.123 | 1.109 | 1.118 | 1.112 | 1.113 | 1.117 [ 1123 [ 1.113 | 1.113 | 1.113 | 1.109 | 1.118 | 1.113 | 1.113
9 1119 | 1121 [ 1119 | 1410 | 1410 [ 1114 | 1117 | 1119 | 1119 | 1129 | 1117 | 1114 | 1117 | 1116 | 1114 | 1117 | 1123 | 1.119 | 1114 | 1117 | 1.114 | 1117 | 1410 | 1.114 | 1117 | 1.113 | 1.119
10 | 1110 [ 1110 | 1.110 | 1119 | 1113 | 1.113 | 1.114 | 1110 | 1.113 | 1.112 | 1.117 | 1123 | 1.123 | 1109 | 1.113 | 1.114 [ 1.116 | 1.113 | 1114 | 1.117 | 1123 [ 1123 | 1.113 | 1.113 | 1114 [ 1.114 | 1.113
1 1101 | 1119 | 1105 | 1.110 | 1122 | 1.114 | 1122 | 1105 | 1113 | 1123 | 1122 | 1117 | 1117 | 117 | 1114 | 1122 | 1109 | 1113 | 1113 | 1114 | 1117 | 1117 | 1122 | 1.114 | 1122 | 1.114 | 1.113
12 | 1119 [ 1.110 | 1.108 | 1.114 | 1.106 | 1.119 | 1.105 | 1.121 | 1.119 | 1.116 | 1.116 | 1.114 | 1.114 | 1.109 | 1.113 | 1.109 | 1.117 | 1.113 | 1113 | 1.110 | 1.114 [ 1.114 | 1.109 | 1.113 | 1.109 [ 1.113 | 1.113
13 | 1110 [ 1.105 | 1.119 | 1.109 | 1.114 | 1.110 | 1.121 | 1.110 | 1.110 | 1.109 | 1.119 | 1.109 | 1.109 | 1.110 | 1.113 | 1.113 | 1.114 | 1.116 | 1.116 | 1.116 | 1.109 | 1.109 | 1.110 | 1.113 | 1.110 [ 1.114 | 1.116
14 | 1105 [ 1121 | 1.110 | 1.113 | 1.107 | 1.101 | 1.110 | 1.105 | 1.119 | 1.117 | 1109 | 1.116 | 1.113 | 1.113 | 1.113 | 1.118 | 1.103 | 1.118 | 1.113 | 1.113 | 1.116 | 1.113 | 1.113 | 1.113 | 1.109 [ 1.109 | 1.118
15 | 1121 [ 1110 | 1119 | 1114 | 1.115 | 1117 | 1.119 | 1121 | 1119 | 1.113 | 1.113 | 1123 | 1122 | 1.117 | 1.110 | 1129 | 1.109 | 1.110 | 1.113 | 1.113 | 1.123 | 1.114 | 1.117 | 1.110 | 1.114 [ 1.109 | 1.110
16 | 1.110 [ 1.110 | 1.119 | 1.113 | 1.123 | 1120 | 1.110 | 1.110 | 1.110 | 1.113 | 1.113 | 1.117 | 1.116 | 1.113 | 1.113 | 1.112 [ 1417 [ 1113 | 1113 [ 1113 | 1.117 [ 1113 | 1.113 | 1.113 | 1.113 [ 1.114 | 1.113
17 | 1119 [ 1.105 | 1.110 | 1.113 | 1.109 | 1.115 | 1.119 | 1.119 | 1.105 | 1.114 | 1.117 | 1.114 | 1.119 | 1.113 | 1.113 | 1123 | 1.126 | 1.113 | 1114 | 1.117 | 1114 [ 1113 | 1.113 | 1.113 | 1.123 | 1.113 | 1.113
18 | 1113 [ 1.114 | 1.109 | 1.1410 | 1.113 | 1.119 | 1.110 | 1123 | 1.113 | 1.113 | 1.114 | 1.113 | 1109 | 1.113 | 1.119 | 1.116 | 1.108 | 1.113 | 1.113 | 1.114 | 1.109 | 1.110 | 1.113 | 1.119 | 1.117 [ 1.123 | 1.113
19 | 1114 [ 1117 | 1117 [ 1.113 | 1.116 | 1.116 | 1.105 | 1.117 | 1.113 | 1.114 | 1.117 | 1122 | 1.109 | 1.116 | 1.116 | 1.109 | 1.122 | 1.118 | 1.114 | 1.117 | 1117 | 1113 | 1.116 | 1.116 | 1.113 [ 1.117 | 1.113
20 [ 1113 | 1114 | 1117 | 1113 | 1.117 | 1118 [ 1121 | 1109 | 1113 | 1113 [ 1114 [ 1116 | 1113 | 1117 | 1118 | 1117 | 1116 | 1129 | 1.113 | 1.114 | 1117 | 1.113 | 1.117 | 1.118 | 1.123 | 1.109 | 1.113
21 1.113 | 1110 [ 1.114 | 1.106 | 1.119 | 1.119 | 1.110 | 1119 | 1.108 | 1.113 | 1122 | 1119 | 1113 | 1120 | 1.117 | 1117 | 1119 | 1.112 | 1113 | 1110 | 1.114 | 1.113 | 1120 | 1.117 | 1.117 | 1.110 | 1.113
22 | 1119 | 1.119 | 1.108 | 1.114 | 1.110 | 1.110 [ 1.110 | 1.110 | 1.119 | 1.116 [ 1.116 [ 1.109 | 1.116 | 1.119 | 1.114 | 1.113 | 1.109 | 1.123 | 1.116 | 1.116 | 1.109 | 1.116 | 1.119 | 1.114 | 1.113 | 1.113 | 1.116
23 | 1.110 | 1.110 | 1.119 | 1.107 | 1.101 | 1.105 | 1.105 | 1.119 | 1.110 | 1.113 | 1119 | 1.112 | 1.118 | 1118 | 1.116 | 1.116 | 1.113 | 1.116 | 1.113 | 1.113 | 1.109 | 1.118 | 1.118 | 1.116 | 1.116 | 1.113 | 1.113
24 | 1105 | 1.119 | 1110 | 1115 | 1.117 | 1121 [ 1421 | 1.119 | 1105 | 1417 [ 1.109 [ 1.123 | 1.117 | 1117 | 1123 | 1123 | 1125 | 1.109 | 1.117 | 1.110 | 1414 | 1.117 | 1.117 | 1123 | 1123 | 1.114 | 1.117
25 | 1121 | 1119 | 1.119 | 1123 | 1.120 | 1410 [ 1.110 | 1.110 | 1.121 | 1113 | 1113 [ 1116 | 1114 | 1114 | 1117 | 1117 | 1125 | 1117 | 1113 | 1.113 | 1.113 | 1.114 | 1114 | 1.117 | 1.117 | 1.113 | 1.113
26 | 1.110 | 1.110 | 1.119 | 1.109 | 1.115 | 1.101 [ 1.119 | 1.105 | 1.110 | 1.114 [ 1.113 [ 1.109 | 1.116 | 1.116 | 1.109 | 1.109 | 1.113 | 1.113 | 1.114 | 1.113 | 1.113 | 1.116 | 1.116 | 1.109 | 1.109 | 1.113 | 1.113
27 | 1119 | 1105 | 1110 | 1113 | 1.113 | 1.109 | 1.113 | 1.113 | 1.113 | 1.116 | 1.116 [ 1.117 | 1113 | 1113 | 1.109 | 1.113 | 1.113 | 1.113 | 1.116 | 1.116 | 1.113 | 1.113 | 1.113 | 1.109 | 1.113 | 1.113 | 1.113
28 | 1123 | 1123 | 1114 | 1117 | 1110 | 1114 [ 1114 | 1113 | 1119 | 1123 [ 1123 [ 1114 | 1117 | 1110 | 1114 [ 1114 | 1119 | 1119 [ 1123 | 1123 | 1114 | 1.117 | 1.110 | 1.114 | 1.114 | 1.113 | 1.119
29 [ 117 | 1117 | 1113 | 1113 | 1113 | 1113 [ 1113 | 1.109 | 1.113 | 1117 | 1120 [ 1113 | 1.109 | 1113 | 1113 | 1113 | 1.114 | 1.113 | 1.117 | 1117 | 1.113 | 1.113 | 1.113 | 1.113 | 1.113 | 1.109 | 1.113
30 | 1114 | 1116 [ 1116 | 1.119 | 1.113 [ 1.109 | 1.118 | 1.118 | 1.116 | 1.114 | 1.116 | 1.116 | 1.119 | 1.113 | 1.109 | 1.118 | 1.118 | 1.116 | 1.114 | 1.116 | 1.116 | 1.119 | 1.113 | 1.109 | 1.118 | 1.118 | 1.116
PROM | 1.114 | 1114 | 1113 | 1.113 | 1113 | 1.113 | 1.114 | 1.114 | 1.114 | 1.116 | 1.116 | 1.116 | 1.115 | 1.115 | 1.114 | 1.116 | 1.116 | 1.115 | 1115 | 1115 | 1.115 | 1114 | 1.114 | 1.114 | 1.115 | 1.114 | 1.114
PROM 1.114 1.116 1115
MIN 1.101 1.103 1.109
MAX 1.123 1.129 1.123
DS 0.005 0.004 0.003
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Anexo 18. Pesos de las tabletas de Paracetamol 1 g T.R del 1° lote, para la elaboracion de las cartas control, tomadas durante el
proceso de recubrimiento parcial | en un laboratorio farmacéutico de Lima, 2023.

SUPERIOR MEDIO INFERIOR
N°
1 2 3 4 5 6 7 8 9 1 2 3 4 5 6 7 8 9 1 2 3 4 5 6 7 8 9
1 1119 (1117 | 1.117 | 1.119 | 1.117 | 1.114 | 1.118 | 1.123 [ 1.120 | 1.118 | 1.118 | 1.118 | 1.119 | 1.120 | 1.116 | 1.116 | 1.122 | 1.114 | 1.117 [ 1.117 | 1.113 | 1.116 | 1.116 | 1.115 | 1.117 | 1.119 | 1.115

2 1117 [ 1119 | 1121 [ 1.119 | 1.119 | 1.113 | 1121 [ 1.118 [ 1115 | 1.119 | 1.119 | 1.119 | 1.118 | 1.114 | 1118 | 1.123 [ 1.119 | 1.113 | 1.121 [ 1.118 | 1.115 | 1.119 | 1.119 [ 1.119 | 1.118 | 1.114 | 1.118

3 1.120 | 1.117 | 1117 [ 1117 | 1.117 [ 1119 | 1117 | 1122 | 1.114 [ 1.117 | 1119 [ 1119 | 1.119 | 1119 | 1.119 | 1119 | 1117 | 1.113 | 1117 | 1122 | 1.114 | 1.117 | 1.119 | 1.119 | 1.119 | 1.119 | 1.119

4 1.119 [ 1119 | 1.119 [ 1.119 | 1.119 | 1.119 | 1123 [ 1.118 | 1.113 | 1.113 | 1.114 | 1.110 | 1.121 | 1.117 [ 1119 | 1.119 [ 1119 | 1.119 | 1123 [ 1.118 | 1.113 | 1.113 | 1.114 | 1.110 | 1.121 [ 1.117 | 1.119

5 1113 | 1117 | 1.110 [ 1.119 | 1121 | 1.119 | 1.117 [ 1117 [ 1113 | 1.113 | 1.118 | 1.119 | 1.110 | 1.118 | 1.114 | 1.117 [ 1121 | 1.117 | 1117 [ 1117 | 1.113 | 1113 | 1.118 | 1.119 | 1.110 | 1.118 | 1.114

6 1.116 | 1119 | 1.119 [ 1.110 | 1.110 | 1.113 | 1.113 [ 1.113 [ 1.116 | 1.113 | 1.115 | 1.117 | 1.119 | 1121 [ 1119 | 1.119 [ 1117 | 1.117 | 1113 [ 1.113 | 1.116 | 1.113 | 1.115 | 1.117 | 1.119 | 1.121 | 1.119

7 1.118 | 1110 | 1.119 | 1.119 | 1.117 | 1.119 | 1.117 | 1.116 | 1.114 | 1.116 | 1.123 | 1.120 | 1.110 | 1.118 [ 1.121 | 1.118 [ 1.115 | 1.119 | 1.119 [ 1.119 | 1.118 | 1.114 | 1.118 | 1.123 | 1.113 | 1.116 | 1.117

8 117 (1119 | 1117 [ 1121 [ 1.119 | 1.119 | 1.113 [ 1.118 [ 1.118 | 1.118 | 1.118 | 1.115 | 1118 | 1.119 [ 1117 | 1122 [ 1.114 | 1.117 | 1.119 [ 1.119 | 1.119 | 1.119 | 1.119 [ 1.119 | 1.116 | 1.114 | 1.117

9 1.119 (1121 | 1.119 [ 1.117 | 1.110 | 1.119 | 1.119 | 1.119 [ 1120 | 1.113 | 1.113 | 1.118 | 1.116 | 1.118 [ 1.123 | 1.118 [ 1.113 | 1.113 | 1.114 [ 1.110 | 1.121 | 1117 | 1.119 [ 1.119 | 1.118 | 1.118 | 1.115

10 1.116 | 1117 | 1121 [ 1.117 [ 1.119 | 1.116 | 1.119 [ 1.117 [ 1.119 | 1.117 | 1.110 | 1.121 | 1.118 | 1.115 [ 1.119 | 1.119 [ 1.119 | 1.118 | 1.114 [ 1.118 | 1.123 | 1.118 | 1.117 | 1.117 | 1.119 | 1.120 | 1.117

1 117 (117 | 1117 [ 1117 [ 119 | 1.119 | 1.119 [ 1.118 | 1.114 | 1.118 | 1123 | 1.117 | 1.122 | 1.114 [ 1117 | 1.119 [ 1119 | 1.119 | 1.119 [ 1.119 | 1.119 | 1.121 | 1.119 [ 1.119 | 1.119 | 1.119 | 1.117

12 1.119 [ 1119 | 1.119 [ 1.119 [ 1.117 | 1.119 | 1.119 [ 1.119 [ 1.119 | 1.119 | 1.119 | 1123 | 1.118 | 1.113 | 1.113 | 1.114 [ 1110 | 1.121 | 1.117 [ 1.119 | 1.119 | 1.123 | 1.117 [ 1.122 | 1.114 | 1117 | 1.116

13 1.117 {1110 | 1.119 [ 1121 [ 1.113 | 1.114 | 1.110 [ 1121 [ 1117 | 1119 | 1.119 | 1117 | 1117 | 1.113 [ 1113 | 1.118 [ 1.119 | 1.110 | 1.118 [ 1.114 | 1.117 | 1117 | 1117 [ 1.117 | 1.117 | 1116 | 1.114

14 117 (117 | 1117 [ 1113 [ 1113 | 1.118 | 1.119 [ 1.110 [ 1.118 | 1.114 | 1.117 | 1113 | 1.113 | 1.116 [ 1.113 | 1.115 [ 1117 | 1.119 | 1121 [ 1.119 | 1.119 | 1.119 | 1.119 [ 1.119 | 1.119 | 1.118 | 1.118

15 117 [ 1113 | 1113 [ 1116 | 1.113 | 1.115 | 1.117 | 1119 [ 1121 | 1.119 | 1.119 | 1123 | 1.117 | 1122 [ 1.114 | 1.117 [ 1123 | 1.117 | 1122 [ 1.114 | 1.117 | 1117 | 1110 | 1.119 | 1.121 | 1.119 | 1.120

PROM | 1117 | 1.117 [ 1117 | 1.117 | 1.116 [ 1117 [ 1117 | 1.118 | 1.117 [ 1117 | 1118 | 1.118 | 1.117 [ 1117 | 1.117 | 1118 | 1.118 | 1.116 | 1.118 | 1.117 [ 1117 | 1.117 | 1.117 | 1.118 | 1.117 | 1.118 | 1.117
PROM T 1.117
MIN 1.110
MAX 1.123
DS 0.003
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Anexo 19. Pesos de las tabletas de Paracetamol 1 g T.R del 1° lote, para la elaboracion de las cartas control, tomadas durante el

proceso de recubrimiento parcial Il en un laboratorio farmacéutico de Lima, 2023.

s SUPERIOR MEDIO INFERIOR
N 1 2 3 4 5 6 7 8 9 1 2 3 4 5 6 7 8 9 1 2 3 4 5 6 7 8 9
1 A6 | 1117 | 117 | 1119 [ 117 | 1117 [ 1116 | 1.116 | 1.119 | 1118 | 1.117 [ 1117 | 1.113 [ 1113 | 1.113 | 1.116 | 1.118 | 1.113 | 1117 | 1117 [ 1.119 | 1.119 [ 1119 | 1.119 | 1.116 | 1.123 | 1.119
2 A9 [ 1119 | 1113 | 1123 | 1119 | 1.110 | 1117 | 1.118 | 1.121 119 | 1119 | 1.119 | 1.114 | 1.118 [ 1115 | 1123 | 1.118 | 1.113 | 1.110 | 1.110 | 1.123 | 1.117 | 1.113 [ 1.114 | 1.119 | 1.121 119
3 A9 [ 1117 | 1113 | 1.118 | 1.121 A9 [ 1117 | 1121 | 1119 | 1117 | 1121 | 1119 | 1.110 [ 1.119 | 1.117 | 1120 | 1.115 | 1.118 [ 1.121 | 1.119 [ 1.118 | 1.117 [ 1119 | 1.119 | 1.119 | 1.114 | 1.119
4 10 | 1121 116 | 1.120 | 1.119 | 1.121 M7 (1119 | 1117 | 1.119 | 1.118 | 1.119 | 1.121 | 1.110 [ 1.119 | 1.110 | 1.119 [ 1116 | 1.118 | 1.119 | 1.113 [ 1.113 | 1.117 | 1.113 | 1.118 | 1.119 | 1.117
5 A10 | 1119 | 1113 | 1125 | 1119 | 1.113 | 1.117 | 1.115 | 1.110 | 1.120 | 1.114 | 1.119 | 1.117 [ 1.118 | 1.121 | 1.118 [ 1119 | 1.118 | 1.115 | 1.119 | 1.113 | 1.113 | 1.119 | 1.121 123 | 1.119 | 1.119
6 A13 [ 1119 | 1116 | 1125 [ 1113 | 1.114 | 1114 | 1.117 | 1119 | 1116 | 1.118 | 1.119 | 1.119 | 1.114 | 1.119 | 1.121 A7 (1123 | 1119 | 1.117 | 1.114 | 1.118 | 1.119 | 1.117 | 1.118 | 1.121 116
7 A3 [ 1113 | 117 | 1.114 | 1121 A10 [ 1116 | 1.113 | 1119 | 1116 | 1.123 | 1.119 | 1.119 [ 1117 | 1.119 | 1.118 | 1.122 | 1.118 | 1.119 | 1119 [ 1.110 | 1.119 [ 1.119 | 1.119 | 1.117 | 1.119 | 1.118
8 A13 | 1118 | 1119 | 1.117 | 1.118 | 1.121 123 | 1.116 | 1.119 | 1.122 | 1.119 | 1.117 | 1.119 | 1.121 M7 (1115 | 1114 [ 1113 | 1.119 | 1.118 | 1.114 | 1.123 | 1.119 | 1.119 | 1117 | 1.119 | 1.119
9 16 | 1.118 | 1.121 A9 [ 1115 | 1117 [ 1117 | 1.113 | 1120 | 1114 | 1.113 | 1113 | 1.119 [ 1.117 | 1.117 | 1119 [ 1117 | 1.113 | 1.118 | 1.119 [ 1.110 | 1.113 | 1.116 | 1.118 | 1.119 | 1.119 | 1.119
10 A10 [ 1113 | 1119 | 1421 M7 (1113 | 1.116 | 1115 | 1.119 | 1.118 | 1.121 | 1.123 | 1.120 | 1.117 [ 1.115 | 1.110 | 1.117 | 1117 | 1.110 | 1.119 | 1.121 114 11123 | 1.119 | 1.119 | 1.117 | 1.119
1 A9 (1118 | 1119 | 1.117 [ 1119 | 1.113 [ 1113 | 1.117 | 1117 | 1119 | 1.118 [ 1.118 | 1.114 [ 1.118 | 1.119 | 1.118 [ 1.119 | 1.115 | 1.119 | 1119 | 1117 | 1121 [ 1.123 | 1.117 | 1.118 | 1.117 | 1.119
12 A3 | 1.119 | 1121 A4 (1113 | 1.118 [ 1119 | 1.113 | 1.117 | 1119 | 1.110 | 1.113 | 1.119 | 1.118 | 1.119 | 1.114 | 1.121 M4 1117 | 1119 | 1.119 | 1117 | 1113 | 1.116 | 1.116 | 1.119 | 1.117
13 A25 | 1117 | 1.117 | 1121 125 | 1.119 (1119 | 1116 | 1.119 | 1.110 | 1.123 | 1.110 | 1.117 | 1.118 | 1.119 | 1.121 A9 [ 1113 | 1122 | 1.119 | 1.119 | 1.113 | 1.119 | 1.121 A5 [ 1117 | 1117
14 A21 116 | 1119 | 1.110 | 1.119 | 1.110 [ 1.119 [ 1.113 | 1.117 [ 1.119 | 1.119 | 1119 | 1.118 | 1.119 | 1118 | 1.118 | 1.119 | 1.119 | 1.121 [ 1.119 | 1113 | 1.118 | 1.119 | 1.117 | 1.117 | 1113 | 1.113
15 10 | 1110 | 1119 | 1.118 | 1113 | 1.118 | 1119 | 1.117 | 1119 | 1.119 | 1.119 [ 1.122 | 1.118 | 1.123 | 1.118 | 1.114 | 1.117 | 1.117 | 1118 | 1113 [ 1.116 | 1.118 | 1.119 | 1.119 | 1.117 | 1.116 | 1.113
PROM A5 [ 1117 | 1117 | 1.119 [ 1118 | 1.116 | 1117 | 1.116 | 1.118 | 1.118 | 1.118 [ 1.118 | 1.117 [ 1.117 | 1.118 | 1.117 | 1.118 | 1.116 | 1.118 | 1.118 [ 1.116 | 1.117 [ 1.118 | 1.118 | 1.118 | 1.118 | 1.118
PROM T 1.117
MIN 1.110
MAX 1.125
DS 0.003
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Anexo 20. Pesos de las tabletas de Paracetamol 1 g T.R del 2° lote, para la elaboracion de las cartas control, tomadas durante el

proceso de recubrimiento parcial | en un laboratorio farmacéutico de Lima, 2023.

SUPERIOR MEDIO INFERIOR
Ne
1 2 3 4 5 6 7 8 9 1 2 3 4 5 6 7 8 9 1 2 3 4 5 6 7 8 9

1 | 1119 | 1117 | 1120 | 1.118 | 1120 | 1125 | 1425 | 1.114 | 1017 | 1119 | 1.117 | 1421 | 1.119 | 1125 | 1125 | 1.118 | 1.118 | 1.119 | 1.110 | 1.118 | 1.114 | 1.117 | 1.118 | 1.119 | 1.119 | 1.117 | 1.125
2 [ 1117|1119 [ 1421 | 1119 | 1119 | 1113 | 1121 | 1118 | 1115 | 1.113 | 1120 | 1.117 | 1419 | 1120 | 1.117 | 1120 | 1.120 | 1.113 | 1.119 | 1.119 | 1.117 | 1.119 | 1120 | 1.119 | 1.123 | 1.118 | 1.117
3 1120 | 1117 | 1117 | 1117 | 1120 | 1119 | 1117 | 1122 | 1114 | 1.116 | 1.120 | 1.119 | 1110 | 1.110 | 1.117 | 1120 | 1.117 | 1113 | 1113 | 1.120 | 1.117 | 1.119 | 1120 | 1.117 | 1.120 | 1.120 | 1.119
4 | 1119|1119 | 1117 | 1.119 | 1120 | 1.119 | 1123 | 1.118 | 1.113 | 1.118 | 1.120 | 1.119 | 1.119 | 1.117 | 1.125 | 1.125 | 1.117 | 1.120 | 1.116 | 1.120 | 1.119 | 1.110 | 1.110 | 1.117 | 1.120 | 1.117 | 1.116
5 | 1.113 | 1.120 | 1117 | 1119 | 1120 | 1117 | 1120 | 1120 | 1113 | 1.117 | 1.119 | 1.117 | 1121 | 1.119 | 1.125 | 1.125 | 1.118 | 1.120 | 1.118 | 1.120 | 1.119 | 1.119 | 1.117 | 1125 | 1.125 | 1.117 | 1.118
6 | 1116 | 1120 | 1.119 | 1110 | 1110 | 1117 | 1120 | 1117 | 1116 | 1.119 | 1121 | 1.119 | 1.117 | 1.110 | 1.125 | 1.125 | 1.119 | 1120 | 1.117 | 1119 | 1117 | 1421 | 1.7 | 1019 | 1.117 | 1421 | 1.119
7 | 1118|1120 | 1.119 | 1119 | 1.117 | 1125 | 1125 | 1.117 | 1.114 | 1.116 | 1.117 | 1120 | 1.120 | 1.120 | 1.121 | 1.118 | 1.125 | 1120 | 1.119 | 1.121 | 1119 | 1.117 | 1119 | 1121 | 1119 | 1.117 | 1.110
8 | 1117|1119 | 1.117 | 1121 | 1.119 [ 1125 | 1125 | 1.118 | 1.118 | 1.118 | 1.117 | 1.115 | 1.118 | 1120 | 1.117 | 1.120 | 1125 | 1117 | 1.119 | 1.125 | 1.119 | 1.125 | 1.116 | 1.117 | 1.120 | 1.120 | 1.120
9 | 1191421 [ 1.119 | 1117 | 1.110 | 1125 | 1.125 | 1.119 | 1119 | 1.117 | 1.119 | 1120 | 1.119 | 1.123 | 1.118 | 1.120 | 1.125 | 1125 | 1.114 | 1.110 | 1.121 | 1.125 | 1.118 | 1.117 | 1.115 | 1.118 | 1.120
10 | 1116 | 1.117 | 1120 | 1.117 | 1.119 | 1125 | 1125 | 1.113 | 1120 | 1.117 | 1119 | 1.120 | 1117 | 1120 | 1.120 | 1120 | 1.119 | 1.125 | 1.114 | 1.118 | 1.123 | 1.119 | 1.117 | 1.119 | 1.120 | 1.119 | 1.123
1 1120 | 1120 | 1121 | 1.118 | 1.125 | 1120 | 1.119 | 1.116 | 1.120 | 1.119 | 1110 | 1110 | 1117 [ 1120 | 1.117 | 1120 | 1.119 | 1125 | 1.119 | 1.119 | 1.119 | 1.113 | 1.117 | 1.119 | 1.120 | 1.117 | 1.120
12 | 1118 | 1120 | 1.117 | 1120 | 1125 | 1.117 | 1.119 | 1.118 | 1120 | 1.119 | 1119 | 1117 | 1125 | 1125 | 1117 | 1114 | 1010 | 1121 | 1.117 | 1.119 | 1.119 | 1.116 | 1.119 | 1.110 | 1.110 | 1.117 | 1.120
13 | 1119 [ 1123 | 1.118 | 1120 | 1.125 | 1.125 | 1.114 | 1.117 | 1.119 | 1.117 | 1121 | 1.119 | 1125 | 1.125 | 1.118 | 1.118 | 1.119 | 1.110 | 1.118 | 1.114 | 1.117 | 1.118 | 1.119 | 1.119 | 1.117 | 1.125 | 1.125
14 | 1117 [ 1120 | 1120 | 1120 | 1.119 | 1.125 | 1.114 | 1.119 | 1121 | 1119 | 1117 | 1.110 | 1125 | 1.125 | 1.119 | 1115 | 1117 | 1.119 | 1121 | 1.119 | 1119 | 1.117 | 1119 | 1.117 | 1121 | 1.119 | 1.125
15 | 1117 [ 1113 | 1113 | 1116 | 1113 | 1115 | 1017 | 1119 [ 1421 | 1119 | 1119 | 1123 | 1117 | 1122 | 1114 | 1117 | 1423 | 1117 | 1122 | 1114 | 1017 | 1119 | 1121 | 1119 | 1.7 | 1110 | 1.125

PROM | 1.118 | 1119 | 1.118 | 1.118 | 1.119 | 1121 | 1121 | 1.118 | 1.117 | 1.118 | 1.118 | 1.118 | 1.119 | 1.120 | 1.120 | 1.120 | 1.119 | 1.119 | 1.117 | 1.118 | 1.118 | 1.118 | 1.118 | 1.118 | 1.119 | 1.118 | 1.120

PRTOM 1.119

MIN 1.110

MAX 1125

DS 0.003
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Anexo 21. Pesos de las tabletas de Paracetamol 1 g T.R del 2° lote, para la elaboracion de las cartas control, tomadas durante el
proceso de recubrimiento parcial Il en un laboratorio farmacéutico de Lima, 2023.

SUPERIOR MEDIO INFERIOR
N°
1 2 3 4 5 6 7 8 9 1 2 3 4 5 6 7 8 9 1 2 3 4 5 6 7 8 9
1 1117 [ 1117 | 1.118 | 1.120 | 1.125 | 1.125 | 1117 | 1125 | 1.118 | 1.116 | 1.118 | 1.117 | 1.119 [ 1.116 | 1.118 | 1.117 | 1.117 | 1.119

2 1.110 | 1119 | 1125 | 1.125 | 1.125 | 1.125 | 1113 | 1.125 | 1.120 | 1.120 | 1.120 | 1.119 | 1.121 [ 1117 | 1.117 | 1.119 [ 1.119 | 1.110 | 1.110 | 1.119 | 1.113 | 1.116 | 1.118 [ 1.117 | 1.119 [ 1.119 | 1.114

3 1.121 11120 [ 1121 [ 1119 | 1121 [ 1119 | 1.113 | 1125 | 1.119 | 1.119 | 1.119 | 1.117 | 1.119 | 1.120 | 1.115 | 1.120 | 1.120 | 1.110 | 1.118 | 1.119 | 1.120 | 1.120 | 1.120 | 1.119 | 1.121 | 1.125 | 1.110

4 1.117 [ 1119 | 1125 | 1.118 | 1.110 | 1.125 | 1116 | 1.125 | 1.119 | 1.110 | 1.119 | 1.121 | 1.117 [ 1.120 | 1.118 | 1.119 [ 1.117 | 1.117 [ 1114 | 1.117 [ 1117 | 1.119 [ 1.119 | 1.117 | 1.119 | 1.119 | 1.121

5 1.125 | 1.118 | 1.119 [ 1.120 | 1.119 | 1.119 | 1.113 | 1.120 | 1.117 | 1.110 | 1.117 | 1.119 | 1.110 | 1.120 | 1.120 | 1.123 | 1.120 | 1.120 | 1.117 | 1.119 | 1.119 | 1.110 | 1.119 | 1.121 | 1.117 | 1.125 | 1.125

6 1.125 | 1120 | 1.121 [ 1.120 | 1.125 [ 1.123 | 1.115 | 1.117 | 1125 | 1.117 | 1.125 | 1125 | 1.125 | 1.121 | 1.117 | 1.118 | 1.120 | 1.117 | 1.118 | 1.120 | 1.120 | 1.110 | 1.117 | 1.117 | 1.119 | 1.116 | 1.118

7 1.119 [ 1119 | 1.119 | 1.121 | 1125 | 1.118 | 1117 | 1125 | 1.125 | 1.120 | 1.125 | 1.125 | 1.125 | 1.118 | 1.120 | 1.120 | 1.120 | 1.120 | 1.119 | 1.119 | 1.117 | 1.117 | 1125 [ 1.119 | 1.121 [ 1117 | 1.117

8 1.119 [ 1119 | 1.117 | 1.118 | 1.125 | 1.120 | 1119 | 1.113 | 1117 | 1.117 | 1.117 [ 1118 | 1.119 [ 1.125 | 1125 | 1.125 | 1.119 | 1.119 | 1.119 | 1123 | 1.120 | 1.120 | 1.125 [ 1.117 | 1.119 [ 1.120 | 1.115

9 1.114 ( 1117 | 1.110 | 1.125 | 1125 | 1.125 [ 1.121 | 1.110 | 1.114 | 1.113 | 1.120 | 1.120 | 1.120 | 1.120 | 1.117 | 1.125 [ 1.125 | 1.125 | 1.117 | 1.118 | 1.120 | 1.117 | 1.117 [ 1.121 | 1.117 | 1.120 | 1.118

10 1.114 | 1125|1125 [ 1.120 | 1.113 | 1125 [ 1.119 | 1.119 | 1.119 | 1.117 | 1.119 | 1119 | 1.110 | 1.110 | 1.117 | 1.120 [ 1.117 | 1.113 [ 1.125 | 1.117 | 1.119 | 1.116 | 1.118 | 1.119 | 1.110 | 1.120 | 1.120

1 1120 | 1125 | 1125 [ 1.119 | 1.110 | 1.114 | 1.119 | 1.120 | 1.119 | 1.121 [ 1117 | 1.119 [ 1.119 | 1.117 | 1.125 [ 1126 | 1.117 [ 1.120 | 1.110 | 1.117 | 1.119 | 1.120 | 1.117 | 1.118 | 1.121 | 1.122 | 1.110

12 1121 | 1117 | 1119 [ 1116 | 1.119 [ 1117 | 1117 | 1117 | 1.117 | 1.119 [ 1110 | 1123 | 1.121 | 1.119 [ 1125 [ 1125 | 1.118 [ 1.120 | 1.117 | 1.117 [ 1121 | 1.119 [ 1.119 | 1.114 | 1119 | 1.114 | 1.121

13 1.118 | 1114 | 1.119 | 1.120 | 1.121 | 1.119 [ 1.120 | 1.120 | 1.125 | 1.125 | 1.125 [ 1.117 | 1.117 | 1.110 | 1125 | 1.125 [ 1.119 | 1.120 [ 1.117 | 1.119 | 1.119 | 1.119 | 1.119 | 1117 | 1.119 | 1117 | 1.125

14 1.114 [ 1125 | 1125 | 1.120 | 1.117 | 1.125 [ 1119 | 1.119 | 1.125 | 1.125 | 1.125 | 1.122 | 1.120 | 1.120 | 1.121 | 1.118 [ 1.125 | 1.120 [ 1.119 | 1.117 [ 1119 | 1.113 | 1.116 | 1.118 | 1.117 | 1.119 | 1.121

15 1120 | 1.113 | 1125 [ 1.119 | 1.117 [ 1.125 | 1120 | 1.119 | 1.117 | 1.118 | 1.119 | 1.114 | 1.118 | 1.120 | 1.117 [ 1.120 | 1.125 | 1.117 | 1.125 | 1.110 | 1.118 | 1.119 [ 1.119 | 1.114 | 1.119 | 1.110 | 1.121

PROM | 1.118 | 1.119 | 1.121 | 1.120 | 1.120 | 1.122 | 1.117 | 1.120 | 1.120 | 1.118 | 1.120 | 1.120 | 1.119 | 1.118 | 1.120 | 1.121 | 1.120 | 1.118 | 1.117 [ 1.118 | 1.119 [ 1117 | 1.119 | 1.118 | 1.118 | 1.119 | 1.118
PROM T 1.119
MIN 1.110
MAX 1.125
DS 0.004

80



Anexo 22. Pesos de las tabletas de Paracetamol 1 g T.R del 3° lote, para la elaboracion de las cartas control, tomadas durante el
proceso de recubrimiento parcial | en un laboratorio farmacéutico de Lima, 2023

SUPERIOR MEDIO INFERIOR
N°
1 2 3 4 5 6 7 8 9 1 2 3 4 5 6 7 8 9 1 2 3 4 5 6 7 8 9
1 1.119 | 1.117 | 1.116 | 1.120 | 1.120 | 1.120 | 1.125 | 1.117 | 1.117 [ 1.120 | 1.116 | 1.117 [ 1.120 | 1.116 | 1.120 | 1.118 | 1.120 | 1.116 | 1.120 | 1.119 | 1.125 | 1.114 | 1.119 | 1.116 | 1.119 | 1.117 | 1117

2 1.117 | 1.120 | 1.121 | 1.120 | 1.119 | 1.120 | 1.121 | 1.117 | 1.119 [ 1.120 | 1.116 | 1.117 | 1.110 | 1.116 | 1.120 | 1.120 | 1.120 | 1.113 | 1.116 | 1.116 | 1.117 | 1116 | 1.117 | 1.120 | 1.116 | 1.120 | 1.117

3 1.116 | 1.120 | 1.117 | 1.117 | 1.120 | 1.120 | 1.117 | 1.120 | 1.114 | 1.116 | 1.120 | 1.116 | 1.117 | 1.120 | 1.116 | 1.120 | 1.117 | 1.113 | 1.116 | 1.120 | 1.116 | 1.116 | 1.117 | 1.110 | 1.116 | 1.116 | 1.119

4 1.116 | 1.116 | 1.117 | 1.117 | 1.120 | 1.120 | 1.123 | 1.116 | 1.113 | 1.116 | 1.120 | 1.116 | 1.117 | 1.110 | 1.116 | 1.116 | 1.120 | 1.117 | 1.116 | 1.120 | 1.116 | 1.116 | 1.120 | 1.117 | 1.117 | 1.120 | 1.116

5 1.116 | 1.120 | 1.116 | 1.117 | 1.120 | 1.116 | 1.120 | 1.120 | 1.113 | 1.118 | 1.120 | 1.116 | 1.120 | 1.117 | 1.117 | 1.120 | 1.120 | 1.117 | 1.118 | 1.120 | 1.116 | 1.116 | 1.116 | 1.117 [ 1.120 | 1.116 | 1.117

6 1.116 | 1.120 | 1.116 | 1.117 | 1.110 | 1.116 | 1.120 | 1.117 | 1.116 | 1.117 | 1.119 | 1.116 | 1.116 | 1.117 | 1.117 | 1.120 | 1.117 | 1.120 | 1.116 | 1.117 | 1.120 | 1.116 | 1.120 | 1.119 [ 1.120 | 1.116 | 1.117

7 1.118 | 1.120 | 1.116 | 1.120 | 1.117 | 1.120 | 1.125 | 1.117 | 1.116 | 1.119 | 1.121 | 1.116 | 1.120 | 1.116 | 1.117 | 1.120 | 1.119 | 1.120 | 1.116 | 1.117 | 1.110 | 1.116 | 1.120 | 1.116 | 1.117 | 1.110 | 1.110

8 1.117 | 1.119 [ 1116 | 1.116 | 1.119 | 1.120 | 1.125 | 1.118 | 1.116 | 1.116 | 1.117 | 1.116 | 1.120 | 1.116 | 1.117 | 1.110 | 1.116 | 1.116 | 1.116 | 1.116 | 1.117 | 1.110 | 1.116 | 1.120 | 1.117 | 1.116 | 1.117

9 1.119 | 1121 { 1119 | 1.116 | 1.110 | 1.125 | 1.125 | 1.116 | 1.116 | 1.117 | 1.120 | 1.118 | 1.120 | 1.116 | 1.120 | 1.117 | 1.120 | 1.116 | 1.117 | 1.120 | 1.116 | 1.120 | 1.120 | 1.125 | 1.117 | 1.116 | 1.119

10 1.116 | 1.117 [ 1.120 | 1.120 | 1.116 | 1.125 | 1.125 | 1.116 | 1.120 | 1.117 | 1.120 | 1.117 | 1.119 | 1.116 | 1.116 | 1.119 | 1.120 | 1.116 | 1.117 | 1.110 | 1.116 | 1.116 | 1.120 | 1.125 | 1.118 | 1.116 | 1.116

1 1.117 | 1.120 | 1.116 | 1.120 | 1.116 | 1.120 | 1.119 | 1.116 | 1.116 | 1.119 | 1.110 | 1.119 | 1.121 | 1.119 | 1116 | 1.110 | 1.125 | 1.116 | 1.120 | 1.117 | 1.117 | 1.120 | 1.117 | 1.117 [ 1.120 | 1.116 | 1.117

12 1.117 | 1120 | 1.116 | 1.120 | 1.116 | 1.117 | 1.119 | 1116 | 1.116 | 1.119 | 1.119 | 1.116 | 1.117 | 1.120 | 1.120 | 1.116 | 1.125 | 1.116 | 1.116 | 1.117 | 1.117 | 1.120 | 1.116 | 1.119 [ 1.120 | 1.116 | 1.117

13 1.116 | 1.123 | 1.116 | 1.120 | 1.116 | 1.125 | 1.114 | 1117 | 1.116 | 1.117 | 1121 | 1.117 | 1.120 | 1.116 | 1.120 | 1.116 | 1.120 | 1.116 | 1.120 | 1.116 | 1.117 | 1.120 | 1.120 | 1.125 | 1.117 | 1.116 | 1.119

14 1.116 | 1.120 | 1.116 | 1.120 | 1.119 | 1.125 | 1.114 | 1.119 | 1.116 | 1.119 | 1.117 | 1.117 | 1.120 | 1.116 | 1.120 | 1.116 | 1.117 | 1.116 | 1.120 | 1.116 | 1.117 | 1.110 | 1.117 | 1.120 | 1.116 | 1.117 | 1.120

15 1.116 | 1.113 [ 1113 | 1.116 | 1.113 | 1.115 | 1.117 | 1119 | 1121 [ 1119 | 1.119 | 1123 | 1.117 | 1122 [ 1114 | 1.117 | 1123 | 1.117 | 1122 | 1114 | 1.117 | 1119 | 1.119 | 1.120 | 1.116 | 1.117 | 1.110

PROM | 1.117 | 1119 | 1.117 | 1.118 | 1117 | 1120 | 1.121 | 1.118 | 1.117 [ 1.118 | 1.118 | 1.117 | 1.118 | 1.117 | 1.118 | 1.117 [ 1.120 | 1.117 [ 1118 | 1.117 | 1.117 | 1.117 | 1.118 [ 1.119 | 1.118 | 1.117 | 1.116

PROM T 1.118
MIN 1.110
MAX 1.125
DS 0.003

81



Anexo 23. Pesos de las tabletas de Paracetamol 1 g T.R del 3° lote, para la elaboracion de las cartas control, tomadas durante el

proceso de recubrimiento parcial Il en un laboratorio farmacéutico de Lima, 2023.

SUPERIOR MEDIO INFERIOR
N 1 2 3 4 5 6 7 8 9 1 2 3 4 5 6 7 8 9 1 2 3 4 5 6 7 8 9
1 1117 (1117 | 1.117 | 1.120 | 1.116 | 1.116 | 1.116 | 1.110 | 1.125 | 1.120 | 1.117 | 1.120 | 1.118 | 1.120 | 1.117 | 1.116 | 1.116 | 1.113 | 1.116 | 1.118 | 1.116 | 1.116 | 1.116 | 1.117 | 1.117 [ 1.120 | 1.116
2 1.117 {1120 | 1120 | 1.123 | 1.120 | 1.113 [ 1.120 | 1.116 | 1.125 | 1.119 | 1.110 | 1.119 | 1.121 [ 1.119 | 1.119 | 1.119 | 1.116 | 1.117 | 1.120 | 1.120 | 1.117 | 1.117 | 1.116 | 1.120 | 1.110 | 1.117 | 1.117
3 1.119 [ 1117 | 1.116 | 1.116 | 1.116 | 1.116 | 1.118 | 1.117 | 1.119 | 1.120 | 1.116 | 1.117 | 1.120 | 1.116 | 1.120 | 1.118 | 1.120 | 1.116 | 1.116 | 1.116 | 1.120 | 1.110 | 1.117 [ 1.116 | 1.116 | 1.117 | 1.117
4 1.117 { 1.120 | 1.120 | 1.116 | 1.120 | 1.120 | 1.120 | 1.119 | 1.121 120 | 1.116 | 1.117 | 1.110 | 1.116 | 1.120 | 1.120 | 1.120 | 1.113 | 1.116 | 1.116 | 1.116 | 1.116 | 1.110 | 1.120 | 1.116 | 1.120 | 1.120
5 1.116 | 1.121 M7 (1117 | 1.116 | 1.116 | 1.116 | 1.116 | 1.119 | 1.116 | 1.120 | 1.116 | 1.117 | 1.120 | 1.116 | 1.120 | 1.117 | 1.113 | 1.120 | 1.116 | 1.120 | 1.120 | 1.116 | 1.120 | 1.120 | 1.116 | 1.120
6 1.120 | 1120 | 1.117 [ 1.117 | 1.117 [ 1117 | 1120 | 1.116 | 1.116 | 1.116 | 1.120 | 1.116 | 1.117 | 1.110 | 1.116 | 1.116 | 1.120 | 1.117 | 1.117 | 1.117 [ 1.119 | 1.116 | 1.120 | 1.125 | 1.125 | 1.120 | 1.117
7 1120 | 1.119 | 1.120 | 1.120 | 1.120 | 1.110 | 1.117 | 1.119 | 1.110 | 1.118 [ 1.120 | 1.116 | 1.120 | 1.117 | 1.117 [ 1.120 | 1.120 | 1.117 | 1.117 | 1.120 | 1.120 | 1.117 [ 1117 | 1.117 | 1118 | 1.116 | 1.116
8 1.120 | 1.120 | 1.120 | 1.120 | 1.116 | 1.116 | 1.120 | 1.120 | 1.125 | 1.117 [ 1.119 | 1.116 | 1.116 | 1.117 | 1.117 [ 1.120 | 1.117 [ 1.120 | 1.120 | 1.116 | 1.116 | 1.110 [ 1.116 | 1.116 | 1.116 | 1.120 | 1.120
9 1.116 | 1.120 | 1.117 | 1.117 | 1.118 | 1.116 | 1.116 | 1.118 | 1.125 | 1.120 | 1.116 | 1.117 | 1.117 [ 1.120 | 1.120 | 1.120 | 1.116 | 1.117 [ 1.120 | 1.116 | 1.120 | 1.120 | 1.120 | 1.120 | 1.120 [ 1.110 | 1.119
10 1.117 { 1117 | 1120 | 1.120 | 1.123 | 1.120 | 1.113 | 1.116 | 1.121 12511116 | 1.120 | 1.117 | 1.110 [ 1.119 | 1.116 | 1.117 | 1.117 | 1.110 | 1.116 | 1.116 | 1.120 | 1.117 | 1.116 | 1.120 | 1.117 | 1.119
1 1.120 | 1.120 | 1.116 | 1.116 | 1.116 | 1.116 | 1.113 | 1.116 | 1.117 | 1.120 | 1.116 | 1.120 | 1.120 | 1.117 | 1.121 [ 1.117 | 1.120 | 1.120 | 1.117 | 1.117 | 1.120 | 1.117 [ 1117 | 1.119 | 1.125 | 1.120 | 1.120
12 1.116 | 1.120 | 1.120 | 1.120 | 1.120 | 1.120 | 1.116 | 1.116 | 1.123 | 1.119 | 1.117 [ 1.110 | 1.116 | 1.119 | 1.116 | 1.116 | 1.118 | 1.117 [ 1117 | 1.117 | 1116 | 1.117 | 1.120 [ 1.120 | 1.117 | 1.116 | 1.116
13 1.118 | 1.116 | 1.116 | 1.116 | 1.116 | 1.119 | 1.113 | 1.120 | 1.120 | 1.116 | 1.120 | 1.117 | 1.120 | 1.117 | 1.110 | 1.120 | 1.120 | 1.119 | 1.116 | 1.119 | 1.120 | 1.120 | 1.116 | 1.120 | 1.116 | 1.120 | 1.120
14 1.123 | 1125 | 1.120 [ 1.120 | 1.125 [ 1.125 | 1.115 | 1.116 | 1.117 | 1.120 | 1.117 | 1.116 | 1.120 | 1.120 | 1.117 | 1.116 | 1.116 | 1.116 | 1.120 | 1.125 | 1.117 | 1.116 | 1.120 | 1.117 | 1.117 | 1.120 | 1.116
15 1.116 [ 1.120 | 1.116 | 1.116 | 1.119 | 1.125 [ 1.114 | 1.119 | 1.116 | 1.110 | 1.119 | 1.116 | 1.116 [ 1.120 | 1.119 | 1.121 [ 1.119 | 1.117 [ 1117 | 1.125 | 1.118 | 1.116 | 1.116 | 1.110 | 1.116 | 1.110 | 1.116
PROM | 1.118 | 1.120 ( 1.118 | 1.118 | 1.119 | 1.118 | 1.117 | 1117 | 1.120 | 1.119 | 1.117 | 1.117 [ 1118 | 1.117 [ 1118 | 1.119 | 1.118 | 1.117 | 1.117 [ 1.118 | 1.118 | 1117 | 1.117 | 1.118 | 1.118 | 1.117 | 1.118
PROM T 1.118
MIN 1.110
MAX 1.125
DS 0.003

82




Anexo 24. Espesor de las tabletas de Paracetamol 1 g T.R del 1° lote, para la elaboracion de cartas control, tomadas durante el proceso
de compresion en un laboratorio farmacéutico de Lima, 2023.

. VELOCIDAD MIiNIMA
N INICIO MEDIO FINAL
1 6.99|7.02|7.00(7.04(7.06(7.03|7.03|7.02|7.03|7.03|6.97|6.98|7.02|7.05|7.03(7.03|7.06|7.02|6.97|6.98|7.03|7.02|7.03|7.01|7.03|7.03|7.02
2 6.97 |6.98 |6.96 | 7.02 (7.03|7.04|7.02|7.06|7.02|7.03|6.97|7.01|7.01|7.02|7.02(7.02|7.04|7.06|6.97|7.01|7.03|7.03|7.02|7.03|7.02|7.02|7.06
3 7.00|7.03|6.98|7.02|7.03|7.03|7.02(7.04|7.06|6.96|6.96|7.03|7.02|7.03(7.02|7.06(7.05|7.04|6.96|6.96|7.03|7.04|7.01{7.02]|7.06|7.06|7.04
4 6.96 7.03|7.00(7.03|7.02(7.02|7.04|7.03|7.04|7.03(6.98|6.96|7.03|7.04|7.01(7.04|7.03|7.03|7.00[6.98|6.96|7.05|7.03|7.02(7.04|7.04]7.03
5 6.98 6.96|6.96|7.04|7.01|7.03|7.03|7.03(7.03|7.03(6.97|6.98|7.02|7.05|7.03(7.03|7.02(7.03|7.02|7.03|6.96|7.02|7.02|7.04(7.03|7.03|7.03
6 7.01]|7.00|6.98|7.05|7.03|7.04|7.03(7.02|7.03|{6.96|6.97|7.01(7.01|7.02(7.02|7.03|7.06|7.02|6.96|7.03|7.00|7.03|{7.02|7.05|7.03|7.03|7.02
7 7.0217.02|6.98|7.02|7.02|7.05|7.02(7.06|7.02|6.96|7.03|6.97|7.03|7.03(7.02|7.02(7.04|7.06|6.98|6.96|7.02|7.04|7.06|7.02|7.02|7.02|7.06
8 7.00|7.04|7.03|7.03|7.02(7.02|7.06(7.04|7.06|6.98|6.96|6.96|7.02|7.04(7.01|7.06(7.05|7.04|7.03|7.03|7.01|7.03|{7.02|7.05|7.06|7.06|7.04
9 6.98 7.03|6.97|7.04|7.06|7.03|7.04|7.05|7.04|7.01(6.96|7.03|7.02|7.02|7.03|7.04|7.05|7.05|6.96|6.96|7.01|7.04|7.01|7.02(7.04|7.04]|7.05
10 6.97 |6.98|6.96|7.02|7.02|7.04|7.05|7.05|7.05|7.03(6.98|6.96|7.06|6.98|7.02(7.05|7.02(7.05|7.03[6.97|7.01|7.05|7.03|7.03(7.05|7.05|7.05
1" 6.977.01|7.00(6.98|7.03|7.02|7.05|7.02|7.05|7.03(7.03|6.98|7.02|7.01|7.02|7.05|7.02|7.03|6.96|6.96|6.97|7.05|7.03|7.03|7.05|7.05|7.02
12 6.987.02|7.02(6.99|6.94|6.98|7.04|7.02(7.02|7.03(7.03|7.01|7.03|7.01|7.06(7.03|7.03(7.03|7.01{7.01|6.96|7.02|7.02|7.04(7.03|7.03|7.03
PROM [6.99|7.01|6.99|7.02|7.02|7.03|7.04|7.04|7.04|7.01|6.98|6.99|7.02|7.03[7.02|7.04|7.04|7.04|6.99|6.99|7.00(7.04|7.03|7.03|7.04|7.04|7.04
PROMT 7.02
MIN 6.94
MAX 7.06
DS 0.028

83



Anexo 25. Espesor de las tabletas de Paracetamol 1 g T.R del 2° lote, para la elaboracion de cartas control, tomadas durante el proceso
de compresion en un laboratorio farmacéutico de Lima, 2023.

. VELOCIDAD PROMEDIO
N INICIO MEDIO FINAL
1 7.00|7.03|/6.98|7.03|7.02|7.05|7.03|7.04|7.04|6.96|6.96|7.03|7.03|7.02|7.03|7.04|7.02|7.02|6.96|7.03|7.03|7.03(7.02(7.03|7.04|7.02|7.02
2 6.96|7.03|7.00|7.04|7.01|7.02|7.02{7.03|7.03|7.03|/6.98|6.96|7.02|7.03|7.02|7.03|7.02|7.06|7.03/6.98|6.96|7.02|7.03|7.02|7.03|7.02|7.06
3 6.96|7.00|7.03|7.05|7.03|7.03|7.06|7.02|7.02|6.98|6.96|6.96|7.02|7.04|7.01|7.02|7.06|7.02|7.03(6.97|7.01|7.02|7.04|7.01|7.02|7.06|7.02
4 6.98|7.03|698|7.02|7.02|7.04|7.04|7.02|7.06|6.96|6.96|7.03|7.06|7.02|7.03|7.06|7.04|7.06|6.96|6.96|7.03|7.06|7.02|7.03|7.06|7.04|7.06
5 6.96|7.03|7.00(7.01|7.02|7.02|7.02{7.02|7.02|7.03|/6.98|6.96|7.01|7.03|7.02|7.02|7.03|7.04|7.01(7.00|7.03|7.01|7.03|7.02|7.02|7.03|7.04
6 6.96|7.03|7.03|7.03|7.03|7.02|7.02{7.02|7.02|6.98|6.96|6.96|7.01|7.05|7.03|7.06|7.02|7.02|6.96|7.03|7.03|7.01|7.05|7.03|7.06|7.02|7.02
7 7.036.96|6.96|7.02|7.04|7.06|7.04|7.06|7.06|7.03|6.96|6.96|7.03|7.02|7.02|7.04|7.06|7.06|7.03|6.96|6.96|7.03|7.02(7.02|7.04|7.06|7.06
8 6.96|6.98|7.03|7.03|7.02|7.02|7.02{7.03|7.03|697|7.01|6.96|7.02|7.03|7.02|7.03|7.02|7.02|6.98|6.97|6.98|7.02|7.03|7.02|7.03|7.02|7.02
9 6.98|7.03|6.97|7.02|7.03|7.03|7.06|7.02|7.02|7.01|6.96|7.03(7.02|7.04|7.02|7.02|7.06|7.02|7.03(6.97|7.01|7.02|7.04|7.02|7.02|7.06|7.02
10 6.97|6.986.96|7.02|7.04|7.03|7.04|7.06|7.06|7.03|6.98|6.96|7.02|7.05|7.06|7.06|7.04|7.02|6.96|6.96|7.00|7.02|7.05|7.06|7.06|7.04|7.02
1" 6.97|7.01|7.00|7.02|7.02|7.04|7.04|{7.06|7.02|7.03|7.03|6.98|7.01|7.02|7.02|7.03|7.04|7.04|6.98|6.96|7.03|7.01|7.02|7.02|7.03|7.04|7.04
12 6.98|6.96|6.96|7.02|7.02|7.04|7.05({7.04|7.06|7.03|6.96|6.96|7.01|7.01|7.03|7.02|7.02|7.04|6.96|7.03|/6.96|7.01|7.01|7.03|7.02|7.02|7.04
PROM (6.98|7.01(6.99|7.03|7.03|7.03|7.04|7.04|7.04|7.00|6.98|6.98|7.02|7.03(7.03|7.04(7.04|7.04{6.99|6.99|7.00(7.02|7.03(7.03|7.04(7.04|7.04
PROM T 7.02
MIN 6.96
MAX 7.06
DS 0.029

84



Anexo 26. Espesor de las tabletas de Paracetamol 1 g T.R del 3° lote, para la elaboracion de cartas control, tomadas durante el proceso
de compresion en un laboratorio farmacéutico de Lima, 2023.

. VELOCIDAD MAXIMA
N INICIO MEDIO FINAL
1 6.96 |7.036.96|7.05(7.03(7.01|7.04|7.06|7.02|6.96|7.03|7.03|7.03|7.02|7.05|7.02|7.06|7.02|6.96|6.96|7.03|7.03|7.02|7.02|7.02|7.02|7.02
2 6.96 (7.03|7.00(7.02|7.02|7.03|7.05|7.04|7.06|7.03(6.98|6.96|7.04|7.01|7.02|7.06|7.04|7.02|7.00(6.98|6.96|7.02|7.03|7.02(7.02|7.04|7.02
3 7.0316.96|7.03|7.03|7.02(7.02|7.03(7.03|7.06|7.03|6.97|7.01|7.05|7.03(7.03|7.02(7.03|7.03|6.96|7.03|6.96|7.02|7.02|7.02]|7.02|7.05|7.02
4 6.96 (7.03|6.96|7.03|7.03|7.02|7.02|7.02|7.04|6.96|6.96|7.03|7.04|7.03|7.02|7.06|7.02|7.02|6.98|6.96|6.97|7.05|7.03|7.02|7.06|7.04|7.02
5 6.96 |6.96 | 6.97 |7.02|7.04|7.01|7.06|7.067.05|7.01(7.00|7.03|7.02|7.04|7.01(7.02|7.04|7.06|7.03[6.98|6.97|7.02|7.04|7.01|7.02|7.02|7.06
6 7.0316.98|6.96|7.01|7.02|7.02|7.06(7.02|7.02{6.96|7.03|7.03|7.02|7.05(7.03|7.06(7.05|7.04|6.96|6.96|6.96|7.03|7.02|7.02|7.06|7.06|7.04
7 6.96 (7.03|6.96|7.03|7.02|7.05|7.04|7.02|7.02|7.03(6.96|6.96|7.06|7.02|7.02|7.04|7.04|7.04|6.98|6.98|6.96|7.04|7.05|7.01(7.04|7.06|7.04
8 6.98 6.96|7.00(7.04|7.01(7.02|7.02|7.03|7.03|6.98|6.97|6.98|7.02|7.02|7.04|7.05|7.05|7.05|/6.96|7.03|6.98|7.06|7.02|7.00(7.03|7.02]7.05
9 6.977.01|696|7.05|/7.03|7.03|7.06|7.02(7.02|7.03(6.97|7.01|7.02|7.04|7.05(7.04|7.06|7.02|7.00(7.03|7.03|7.03|7.03|7.02(7.02|7.06|7.02
10 6.96 7.03|6.98|7.02|7.02|7.04|7.04|7.06|7.06|6.96|6.96|7.00|7.06|7.02|7.02|7.05|7.04|7.06|6.98|6.96|6.96|7.05|7.03|7.03|7.06|7.04|7.04
1" 7.00|7.03|7.03|7.03|7.02|7.05|7.03(7.04|7.04{6.98|6.96|7.03|7.03|7.02(7.05|7.03({7.03|7.04|7.03/6.96|6.96|7.03|7.03|7.02|7.04|7.02|7.05
12 6.96 7.03|6.96|7.02|7.02|7.04|7.06|7.02|7.02|6.96|7.03|6.96|7.01|7.06|7.02|7.06|7.02|7.04|6.96|6.98|6.96|7.02|7.04|7.01|7.06]|7.02|7.02
PROM [6.98|7.01|6.98|7.03|7.02(7.03|7.04|7.04|7.04|6.99|6.99|7.00|7.03|7.03[7.03|7.04|7.04|7.04|6.98|6.98|6.98|7.03|7.03|7.02|7.04|7.04|7.03
PROMT 7.02
MIN 6.96
MAX 7.06
DS 0.030
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Anexo 27. Dureza de las tabletas de Paracetamol 1 g T.R del 1° lote, para la elaboracion de cartas control, tomadas durante el proceso
de compresion en un laboratorio farmacéutico de Lima, 2023.

i VELOCIDAD MIiNIMA
N INICIO MEDIO FINAL
1 121 | 13.0 | 13.4 | 136 | 125 | 121 | 143 | 136 | 144 | 133 | 13.8 | 13.7 | 120 | 123 | 12.8 | 136 | 13.7 | 132 | 125 | 132 | 125 | 12.6 | 13.0 | 136 | 13.3 | 13.7 | 14.4
2 122 | 120 | 131 | 121 | 13.0 | 126 | 13.6 | 13.8 | 136 | 121 | 143 | 13.3 [ 120 | 129 | 126 | 14.1 | 134 | 12.8 | 138 | 13.7 | 13.9 | 12.0 | 123 | 128 | 13.6 | 13.6 | 14.2
3 11.8 | 126 | 132 | 120 | 123 | 12.8 | 136 | 126 | 145 | 13.2 | 125 | 121 | 12.6 | 12.0 | 123 | 135 | 13.8 | 13.7 | 143 | 13.3 | 13.8 | 12.8 | 129 | 12.6 | 13.2 | 13.3 | 13.7
4 133 | 13.8 | 13.7 | 12.0 | 129 | 12.6 | 135 | 14.1 | 141 | 146 | 13.9 | 132 | 13.0 | 125 | 132 | 135 | 151 | 13.4 | 125 | 121 | 143 | 126 | 13.0 | 125 | 128 | 13.6 | 13.6
5 121 | 143 | 12.0 | 126 | 123 | 13.7 | 13.7 | 13.2 | 133 | 121 | 142 | 146 | 13.7 | 126 | 13.0 | 13.7 | 136 | 126 | 13.9 | 132 | 125 | 13.7 | 13.7 | 126 | 13.6 | 12.6 | 145
6 132 | 125 | 12.6 | 13.8 | 121 | 127 | 13.4 | 12.8 | 136 | 134 | 11.8 | 121 | 131 | 13.8 | 13.0 | 136 | 135 | 14.1 | 14.2 | 146 | 13.9 | 125 | 13.2 | 128 | 135 | 14.1 | 14.1
7 146 | 139 | 135 | 132 | 11.9 | 13.0 | 13.4 | 13.0 | 13.0 | 150 | 11.7 | 134 | 121 | 13.2 | 13.7 | 144 | 13.7 | 136 | 11.8 | 121 | 142 | 126 | 13.0 | 12.6 | 13.7 | 13.2 | 13.3
8 121 | 142 | 135 | 131 | 120 | 121 | 131 | 136 | 142 | 121 | 142 | 146 | 130 | 125 | 13.2 | 129 | 136 | 13.8 | 13.9 | 132 | 125 | 12.6 | 123 | 13.7 | 136 | 14.1 | 13.6
9 134 | 11.8 | 131 | 12.8 | 121 | 128 | 142 | 138 | 128 | 134 | 11.8 | 121 [ 137 | 126 | 13.0 | 13.3 | 136 | 126 | 14.2 | 146 | 13.9 | 13.8 | 121 | 127 | 145 | 13.3 | 13.8
10 [ 150 | 117 | 122 | 13.0 | 125 | 132 | 137 | 129 | 136 | 150 | 11.7 | 13.4 | 13.0 | 125 | 132 | 12.6 | 135 | 141 | 11.8 | 121 | 142 | 132 | 11.9 | 13.0 | 14.1 | 13.3 | 129
1 126 | 133 | 11.8 | 13.7 | 126 | 13.0 | 14.6 | 135 | 13.3 | 125 | 12.6 | 121 | 13.7 | 126 | 13.0 | 136 | 129 | 141 | 121 | 13.7 | 14.6 | 13.1 | 120 | 121 | 135 | 151 | 13.7
12 | 1.6 | 124 | 132 | 13.0 | 12.8 | 126 | 127 | 13.7 | 12.6 | 13.9 | 135 | 132 | 12.9 | 13.0 | 14.1 | 13.8 | 141 | 13.3 | 132 | 12.0 | 121 | 12.0 | 123 | 12.7 | 13.7 | 13.6 | 14.2
PRO | 128 [ 129 [ 129 [ 129 | 124 [ 127 [ 136 | 133 [ 135 | 133 [ 13.0 | 131 | 129 [ 127 [ 130 [ 135 | 137 | 13.4 | 13.1 | 131 | 135 [ 127 | 126 | 128 | 135 | 13.6 | 13.8
M 3 6 4 1 2 7 5 8 8 8 0 5 0 1 9 5 1 4 8 5 3 9 4 1 9 3 3
PMR$ 13.17
MIN 11.60
MAX 15.10
DS 0.767
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Anexo 28. Dureza de las tabletas de Paracetamol 1 g T.R del 2° lote, para la elaboracion de cartas control, tomadas durante el proceso
de compresion en un laboratorio farmacéutico de Lima, 2023.

. VELOCIDAD PROMEDIO
N INICIO MEDIO FINAL
1 | 126|121 [ 121 | 120 [ 123 | 128 | 137 | 133 | 136 | 150 | 11.7 | 13.4 | 126 | 13.0 | 125 | 12.6 | 145 | 13.3 | 11.8 | 121 | 142 | 12.6 | 13.0 | 12.5 | 136 | 14.1 | 12.8
2 | 135|132 | 132|120 | 120 | 123 | 138 | 142 | 138 | 138 | 137 | 133 | 137 | 13.7 | 126 | 128 | 133 | 136 | 13.8 | 13.7 | 125 | 13.7 | 137 | 126 | 145 | 145 | 14.1
3 | 137|139 | 139 | 120 | 120 | 129 | 141 | 137 | 129 | 143 | 120 | 121 | 126 | 13.0 | 126 | 136 | 126 | 135 | 143 | 120 | 133 | 131 | 131 | 124 | 141 | 141 | 133
4 | 133 ] 138132 ] 132|126 | 130 | 130 | 141 | 135 | 125 | 126 | 132 | 125 | 123 | 137 | 141 | 136 | 141 | 125 | 126 | 121 | 121 | 137 | 126 | 134 | 128 | 136
5 | 121|143 | 146 | 130 | 138 | 137 | 134 | 136 | 137 | 139 | 135 | 146 | 126 | 121 | 127 | 132 | 145 | 135 | 13.9 | 135 | 132 | 130 | 125 | 126 | 138 | 137 | 132
6 | 132|125 | 121 | 132 | 132 | 119 | 128 | 138 | 136 | 142 | 135 | 121 | 120 | 129 | 12.6 | 14.1 | 12.8 | 135 | 142 | 135 | 146 | 123 | 132 | 137 | 151 | 134 | 128
7 | 146 | 139 | 134 | 131 | 131 | 120 | 137 | 136 | 137 | 1.8 | 131 | 134 | 126 | 13.0 | 125 | 12.9 | 13.6 | 12.6 | 11.8 | 131 | 121 | 132 | 13.0 | 126 | 135 | 14.1 | 14.1
8 | 121 | 143 | 146 | 121 | 137 | 132 | 129 | 145 | 138 | 139 | 122 | 150 | 128 | 132 | 132 | 12.8 | 133 | 136 | 117 | 122 | 13.4 | 130 | 123 | 137 | 126 | 145 | 133
9 | 132125 | 121|130 | 125|130 | 136 | 137 | 129 | 142 | 142 | 146 | 126 | 131 | 131 | 136 | 126 | 135 | 139 | 132 | 125 | 126 | 130 | 12.5 | 14.1 | 14.1 | 133
10 | 146 | 139 | 134 | 137 | 126 | 123 | 134 | 133 | 136 | 118 | 118 [ 121 | 137 | 121 | 137 [ 126 | 145 | 133 | 122 | 146 | 139 | 137 | 137 | 126 | 14.1 | 141 | 134
1 | 139132125123 [ 128 | 121 | 126 | 136 | 141 | 121 | 117 | 134 [ 127 | 130 | 125 | 133 [ 136 | 126 | 11.8 | 121 | 142 | 126 [ 13.0 | 125 | 145 | 133 | 138
12 | 142 | 146 | 139 | 140 | 126 | 126 | 135 | 145 | 136 | 132 | 125 | 132 | 120 | 13.4 | 119 | 126 | 145 | 133 | 125 | 132 | 142 | 137 | 13.7 | 126 | 14.1 | 135 | 15.1
PRO | 134 | 135 | 13.2 | 12.8 | 12.7 | 12.6 | 133 | 138 | 135 | 133 | 12.7 | 133 | 127 | 129 | 128 | 131 | 136 | 13.3 | 13.0 | 12.9 | 133 | 12.9 | 131 | 127 | 139 | 138 | 135
M | 2 | 2|5 | ol 7|5 |8 | 3|7 |9/ 7 ol ol ol 8| 2713|857 |6 | 4|5 |57
FRO 13.21
MIN 11.70
MAX 15.10
DS 0.766
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Anexo 29. Dureza de las tabletas de Paracetamol 1 g T.R del 3° lote, para la elaboracion de cartas control, tomadas durante el proceso
de compresion en un laboratorio farmacéutico de Lima, 2023.

. VELOCIDAD MAXIMA

N INICIO MEDIO FINAL

1 146 | 139 | 13.4 | 13.0 | 13.1 | 134 | 12.6 | 13.0 | 125 | 13.0 | 13.1 | 13.4 | 13.0 | 131 | 134 | 132 | 126 | 13.0 | 13.0 | 146 | 13.9 | 13.0 | 146 | 13.9 | 125 | 13.2 | 126
2 132 | 125 | 132 | 125 | 121 | 142 | 13.7 | 13.7 | 12.6 | 125 | 121 | 142 | 125 | 121 | 142 | 13.0 | 13.7 | 13.7 | 135 | 121 | 142 | 135 | 121 | 14.2 | 126 | 13.0 | 13.8
3 133 | 13.8 | 13.7 | 13.9 | 134 | 11.8 | 127 | 13.1 | 13.8 | 13.9 | 134 | 13.0 | 13.9 | 13.4 | 13.0 | 13.0 | 125 | 13.2 | 131 | 13.4 | 142 | 131 | 13.4 | 13.0 | 12.8 | 13.2 | 13.2
4 121 | 143 | 120 | 143 | 146 | 13.9 | 13.0 | 121 | 13.2 | 143 | 146 | 139 | 143 | 146 | 139 | 13.7 | 126 | 13.0 | 12.2 | 150 | 13.0 | 122 | 150 | 11.8 | 126 | 13.1 | 13.1
5 132 | 125 | 126 | 125 | 121 | 142 | 121 | 13.0 | 125 | 125 | 121 | 142 | 125 | 121 | 142 | 132 | 126 | 123 | 14.2 | 146 | 13.9 | 142 | 146 | 13.9 | 13.7 | 121 | 13.7
6 146 | 13.9 | 135 | 13.9 | 134 | 13.0 | 13.7 | 13.7 | 12.6 | 139 | 134 | 13.0 | 13.9 | 13.4 | 13.0 | 121 | 127 | 13.0 | 13.0 | 121 | 142 | 13.0 | 121 | 14.2 | 125 | 12.6 | 12.6
7 121 | 142 | 135 | 13.9 | 121 | 142 | 131 | 13.0 | 12.0 | 139 | 121 | 142 | 139 | 121 | 142 | 129 | 126 | 123 | 13.9 | 121 | 13.0 | 13.9 | 121 | 13.0 | 132 | 13.7 | 12,5
8 134 | 13.0 | 131 | 142 | 121 | 142 | 121 | 120 | 126 | 142 | 121 | 142 | 142 | 121 | 142 | 130 | 125 | 132 | 135 | 134 | 139 | 135 | 134 | 139 | 13.0 | 12.6 | 125
9 121 | 143 | 14.6 | 13.9 | 134 | 13.0 | 12.6 | 13.2 | 128 | 139 | 13.4 | 13.0 | 139 | 134 | 13.0 | 132 | 132 | 13.0 | 13.1 | 15.0 | 14.2 | 131 | 150 | 142 | 123 | 13.7 | 12,6
10 | 132|125 | 121 | 142 | 121 | 143 | 125 | 13.0 | 12.6 | 14.2 | 121 | 143 | 142 | 121 | 143 | 131 | 131 | 126 | 146 | 146 | 13.9 | 146 | 146 | 13.9 | 13.0 | 125 | 13.8
1 146 | 139 | 13.4 | 13.0 | 142 | 146 | 13.2 | 125 | 132 | 13.0 | 14.2 | 146 | 13.0 | 142 | 146 | 13.1 | 13.8 | 13.0 | 13.0 | 13.1 | 125 | 13.0 | 13.1 | 125 | 132 | 13.3 | 13.2
12 | 14.6 | 139 | 132 | 125 | 121 | 142 | 131 | 132 | 13.0 | 125 | 121 | 142 | 125 | 121 | 142 | 121 | 13.2 | 13.7 | 13.0 | 122 | 13.9 | 13.0 | 122 | 13.9 | 13.0 | 126 | 14.0

PRO | 134 | 135 [ 131 | 134 [ 128 [ 137 | 128 [ 129 [ 127 [ 134 | 128 | 138 | 13.4 | 128 | 13.8 | 129 | 129 | 13.0 [ 133 | 135 | 13.7 | 133 | 135 | 135 | 12.8 | 129 | 13.1
M 2 6 9 8 9 5 7 6 8 8 9 5 8 9 5 7 3 0 4 2 3 4 2 3 7 7 3

FRO 13.27

MIN 11.80

MAX 15.00

DS 0.773
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Anexo 30. Matriz de consistencia.

TituLo  PROBLEMA OBJETIVOS HIPOTESIS  MARCO TEORICO VARIABLES METODOLOGIA
o Etapa de mezcla
Indicadores
- Parametros criticos de proceso: Frecuencia, tiempo, velocidad y
humedad
- Atributos criticos de calidad: Aspecto, identificacion, valoracion
(uniformidad de la mezcla e impurezas organicas.
- Analisis microbiolégico: Recuento total de microorganismos aerobios, Ti d . tigacién:
Recuento total de combinado de hongos y Escherichia coli. Dg)s?:riptivoe Investigacion:
OBJETIVO GENERAL: o Etapa de compresion Do - S
Determinar el cumplimiento de los  Hi: El proceso de Indicadores gl(s:rrli;egfalmvifathgs?/grzgll No
criterios de validacion concurrente  fabricacion  de - Parametros criticos de proceso: velocidad y humedad. degcri fivo ’ y
durante el proceso de fabricacion de tabletas de - Atributos criticos de calidad: Aspecto, peso, dureza, espesor, Poblagién'
Paracetamol 1 g Tableta Recubierta. paracetamol 1 g friabilidad valoracion, disolucion y uniformidad de unidades de Lotes de tabletas de paracetamol
Validacion OBJETIVOS ESPECIFICOS: tableta recubierta dosificacion. . ;
concurrent LEl proceso de - Evaluar el cumplimiento de las es optmo y Cglt%r;icijg:.tes obijetivos - Andlisis microbiolégico: Recuento total de microorganismos aerobios, ;ng é?b;farZ?b;iﬁgofbéfaSg:
A L . - . y . oy .
erocesodel fabricacion  de fc;);r?ég;gis ambientales durante la gggﬁfs con ldo: beneficios, fipos, . Ete;cu:nt;)e to;s;lagﬁs rc‘og;b;nuasdoeiiigc:‘n?:su}; ﬁf’if;:nchla coli. industria farmacéutica de Lima,
ge tabletas de -Determinar. si la etapa de mezcla, validacion desarrollo, documentos. Indica':io':esp P durante el afio 2023.
N paracetamol 1 I pa ae ! - Proceso de fabricacion: . - . . . Muestra:
fabricacion g tableta compresion, preparacion de  concurrente otapa de  mezda - Parametros criticos de proceso: velocidad y tiempo. Tres lotes consecutivos 198,932
O b s UL O oGy Wbelsto iteat~ ATIMOS 1% o oAl et ek, Nt o 7510 Un) o i
P optimo y y  cump - Paracetamol: L yd " . paracetamol 1 g tableta
aracetam cumplira  con con los parametros criticos de tabletas de mecanismo de  accion - Andlisis microbiolégico: Recuento total de microorganismos aerobios, recubierta
; validacion? . . indicaciones, reacciones © Etapa Recubrimiento. La  evaluacion de las
recubierta. Paracetamol 1 g tableta recubierta, no es éptimo y no . : Indicadores o . -
- - adversas, interacciones. ) " . ) caracteristicas ~fisicoquimicas,
Lima 2023 cumple con las condiciones de cumple con los - Pardmetros criticos de proceso: temperatura, presion, velocidad,

calidad segun especificacion.

-Determinar

las condiciones de

fabricacion en cada una de las etapas

medidas
proceso.

segun

capacidad de

criterios de
validacion
concurrente.

distancia, humedad

- Atributos criticos de calidad: Aspecto, peso, humedad, valoracion,
uniformidad de unidades de dosificacion, disolucion.

- Andlisis microbioldgico: Recuento total de microorganismos aerobios,
Recuento total de combinado de hongos y Escherichia coli.

o Etapa Envasado

Indicadores

- Parametros criticos de proceso: Temperatura y velocidad

- Atributos criticos de calidad: Peso promedio, hermeticidad
Identificacion, valoracion, uniformidad de unidades de dosificacion,
impurezas organicas, disolucion.

- Andlisis microbioldgico: Recuento total de microorganismos aerobios,
Recuento total de combinado de hongos y Escherichia coli.

quimicas y microbiolégicas se
realizara segun USP vigente y
BP vige.

Analisis estadistico: segln la
media aritmética, desviacion
estandar relativa.

Se utilizara Minitab.
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ACTA DE SUSTENTACION DE TESIS
RESOLUCION DECANAL N° 1391-2024-UNSCH-FCSA-D

BACHILLER: Zarela Lumy YUCRA LOPEZ

En la ciudad de Ayacucho, siendo las nueve y diez de la mafiana del dia doce de diciembre
del dos mil veinticuatro, se reunieron en el Auditorio de la Facultad de Ciencias de la Salud
los docentes miembros del jurado evaluador de sustentacion, para el acto de
sustentacién de trabajo de tesis titulado: Validaciéon concurrente del proceso de
fabricacién de Paracetamol 1 g Tableta Recubierta, Lima 2023. Presentado por la bachiller
Zarela Lumy YUCRA LOPEZ para optar el titulo profesional de Quimico Farmacéutico.

El Jurado evaluador de sustentacion esta conformado por:

Presidente (delegado por el Decano) : Prof. Edwin C. Enciso Roca
Miembros : Prof. Pablo W. Comun Ventura
: Prof. Juan C. Paniagua Segovia
4to jurado : Prof. Liselly Chauca Retamozo
asesora : Prof. Maricela Ldpez Sierralta
secretaria Docente : Prof. Edith E. Conislla Caceres

Con el quorum de reglamento se dio por inicio la sustentacion de tesis, el presidente de
la comisién pide a la secretaria docente dar lectura a los documentos presentados por la
recurrente, y da algunas indicaciones a la sustentante.

Da inicio la exposicién la Bachiller: Zarela Lumy YUCRA LOPEZ; y, una vez concluida la
exposicion, el presidente de la comisidn solicita a los miembros del jurado evaluador
realizar sus respectivas preguntas. Acto seguido, después de realizar algunas
observaciones, da pase a la asesora de tesis profesora Maricela Lépez Sierralta para que
pueda realizar algunas aclaraciones y comentarios.

Concluida la ronda de preguntas, el presidente invita a la sustentante para abandonar el
auditorio y se pueda proceder con la calificacién.

RESULTADO DE LA EVALUACION FINAL

JURADOS TEXTO | EXPOSICION | PREGUNTAS | P.FINAL
Prof. Pablo W. Comun Ventura 17 17 17 17
Prof. Juan C. Paniagua Segovia 17 17 17 17
Prof. Liselly Chauca Retamozo 17 18 18 18

PROMEDIO FINAL: 17




De la evaluacién realizada por los miembros del jurado calificador, llegaron al siguiente
resultado: Aprobar a la Bachiller Zarela Lumy YUCRA LOPEZ, quien obtuvo la nota final de
Diecisiete (17) para la cual los miembros del jurado evaluador firman al pie del presente.
Siendo las 11:00 horas del dia, se da por concluido el presente acto académico.

(-
( Prof. Edwin&l@ W Comun Ventura

Presidente Miembro

/

4,72@%
1/
F(of. JJan li Pamiagua Segovia Prof. Liselly Chauca Retamozo
" Miembro Miembro

i

)
p;;/zSierralta Prof. Edith E. Conislla Caceres

J—
, Y .
Préf. Mariceld Lo
Aseso

Secretaria Docente



UNSC FACULTAD DE ESCUELA PROFESIONAL DE
7 | CIENCIAS DE LA SALUD FARMACIA Y BIOQUIMICA

CONSTANCIA DE ORIGINALIDAD SEGUNDA INSTANCIA:

TESIS DE PREGRADO
(C°63-2024-EPFB-UNSCH)

La que suscribe, directora de escuela y docente instructor en segunda
instancia de Tesis de Pregrado, luego de verificar la originalidad de la
tesis de la Escuela profesional de Farmacia y bioquimica de la Facultad
de Ciencias de la Salud, en representacion de la decana y delegada por
Resolucion Decanal N° 077-2021-UNSCH-FCSA/D, deja constancia que
el trabajo de tesis titulado:

Validacion concurrente del proceso de fabricacion de Paracetamol 1 g
Tableta Recubierta, Lima 2023.

Para optar el Titulo Profesional de: QUIMICO FARMACEUTICO
PRESENTADO POR: Bach. Zarela Lumy YUCRA LOPEZ

Ha sido sometido al analisis mediante el sistema TURNITIN concluyendo
que presenta un porcentaje de 11% de indice de similitud.

Por lo que, de acuerdo con el porcentaje establecido en el Articulo 13° del
Reglamento de Originalidad de Trabajos de investigacion de pregrado de

la UNSCH. Por tanto, ES PROCEDENTE conceder la Constancia de
originalidad en segunda instancia.

Ayacucho, 10 de abril del 2025

Docente. Instructor
Segunda instancia

cc.
Archivo.
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por Zarela Lumy Yucra Lopez

Fecha de entrega: 10-abr-2025 11:25a.m. (UTC-0500)
Identificador de la entrega: 2641554561
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