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FDA Food Drug Administration: Es una Administraci6n 

Federal de Zos Estados Unidos de Norteamérica -

cuya funcidn es regular Zos medicamentos, aZi -

mentas y cosméticos para proteger Za SaZud Pú -
bZica. 

Good Labo~atory Practices: Es eZ conjunto de R~ 
gZamentos de Buenas Pr~cticas de Laboratorio re 

Z.acionados entre s-C y destinados a Zograr que -
Zos product~s elaborados tengan Za identidad, -

pureza, concentraci6n, potencia e inocuidad re-
queridos. -
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Et avance tecnot6gico en tos úttimos años ha dejado sentir su

efecto en ta Industria Farmacéutica, teniendo mayor énfasis en 

et mejoramiento de los sistemas para Za obtenci6n de medicame~ 

tos adeauados (7). 

Esto se ve refor.zado por ta adopci6n y práct;ica de métodos de

manufactura reconocidos como corre~tos y efectivos (44). 

As! como por et establecimiento de lineamientos básicos y esen 

ciates de GLP 8 ; siendo ésto· una ezigencia act;uat en cua1quier

Laboratorio Farmacéutico para asegurar ta catidad de sus pro -
duetos (16) (37). 

Durante años se asumi6 que todos los productos farmacéuticos -

se apoyaban en bases cient!ficas para garantizar ta catidad de 

tos mismos (26). 

La FDA detect6 una serie de discrepancias referentes a la uni

formidad y catidad de to.s procedimientos anal!ticos que se a -

nezaban a loa reportes finales de diferent;es medicamentos,tos

cualea eran enviados a est;a Administraci6n (8). 

Encontrando inconsist;encia en los datos debido a su inciert;a -

vatidez y por estudios 'que se present;aban dudosos y compte;ios (13). 

Teniendo ésto como base, en 1975 el Departament;o de Justicia -
de los Estados Unidos de Norteame~ica reatiza una invest;igaci6n 

a ia Indust;ria Farmac~utica, delegando dicha responsabilidad a 

"la FDA ( 11) • 

La FDA anticipándose a est;a acci6n, inicia un estudio piloto -
llamado "Bioresearch Monit;oring ?rogram~ en el cuat desarrol16 

un programa de inspecciones a distint;os t;ipos de Laboratorios

incluyendo los Farmacéuticos (8) (25). 
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A partir de ese instante surgen una serie de interrogantes en 

algunos Laboratorios acerca de como conducir adecuadamente- -
loa estudios én loa medicamentos (17) 

El Ind::ituto de Inveatigaci6n Sterling-Winthrop en Renaselaer. 

Ne~ York. fue uno de loa primeros en dar las respuestas a va

rias de las interrogantes por medio de una extensa evaluaci6n 

de loa pruebas predominantes en el Laboratorio. revisi6n com

pleta de la Documentaci6n existente, detallando fu~cionea del 

personal y dando facilidades para efectuar toda clase de estu 

dios. (11). 

En segundo término propuso la creaci6n de una estructura adm~ 

niatrativa por medio de la cual se pudiese imp'Le.mentar cambio 

Las inminentes GLP
8 

que daba el Instituto Sterling-Winthrop -

como respuesta, sirvieron para examinar sus áreas más cr~ticaa 

en las que desarrollaban sus pruebas de laboratorio y corregir 

todo aquello que lo ameritaba, por medio de esta autoinapec -

ci6n severa (11). 

Anticipándose a las inspeocionea de la FDA~ el .Instiiuto -

Sterling-Winthrop estableci6 como control interno un Comité 

Departamental de GLP 
8 

que desarrol 'L6 Protoco.los y Procedimie!!_ 

toa, que diacut~a con el personal técnico, aaign6 al personal 

responsabilidades en áreas espec~ficas y estableció Prooedi -
mientoa Estándares de Operaci6n (?). 

Sin embargo, la FDA pudo constatar que ésto no se cumpl~a en

~odoa loa Laboratorios Farmacéuticos (18). 

Las principatea defioiencias enoontradaa fueron.: 

l.- Loa experimentos eran pobremente concebidos, ejecutados -

descuidadamente y reportados inadecuadamente. 

- .5 -



2.- El personal tdcnico no daba la debida importancia al cum -

plimiento de los protocolos. 1.a"s observaciones e:i:actas, con 

la apropiada administraci6n de las pruebas de los medica -

mentos y del e~acto almac6n de registros. 

3.- No hac~an una revisi6n cr~tica de los datos obtenidos o de 

una apropiada supervisi6n del. personal. 

4.- Los análisis se ve~an afectados por protocolos que no per
mit~an una eva1.uaci6n completa. 

S.- El personal no ten~a eetudiQs con calificaci6n cient~fica 

ni adecuado entrenamiento en su trabajo. 

6.- Bab~a evidencia de procedimientos de laboratorio impro- -

pios en lo que se refiere a cuidados de animal.es. 

?.- No se controlaban adecuadamente los estudios que efectuaban 

los 'laboratorios au:i:i1.iares. 

B.- No se verificaba· la e:i:actitu4 de los reportes finales,r~ 

sultantes de los estudio~. 

La FDA y el Pub1.ic Health Service Act ante la seriedad de ·es

t;os hal1.a:a:gos, hicieron patent;e la necesidad de t;ener medica

mentos que cumplieran con tos requerimientos de seguridad y 

efectividad para proteger en alto grado al consumidor (28). 

Para lograr tal prop6sito la FDA de sarro l Z6 ai 19?6. un progra

ma para asegurar Za ca1.idad e integridad de los medicamentos. 
(23) 

~ate programa mejoraba la calidad de las pruebas efectuadas -
por los laboratorios Farmacduticos ya que establec~a pruebas-
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confirmatorias por Za FDA; as! como reglamentos r!gidos para Za 

emisi6n de Protocolos. Monitoreos y establecimiento de Estánd~

res. ( 18 J 

En noviembre de 1976 aparecen publicadas en el Federal Regiater 

Zas propuestas de Zas GLPs, Zas cuales inalu!an ei estableci- -

miento de especificaciones apropiadas y profundamente cient~fi

cas as! como estándares y procedimientos de prueba, cuidados p~ 

ra loa animales de prueba, facilidades para todos los tipos de

análisis, contar con personal calificado, control y almacén de

datos. control de registros y reportes de resultados; para ase

gurar que los componentes. productos en proceso y producto ter

minado estén conformes a estándares apropiados de identidad,ca~ 

tidad. calidad y pureza (20). 

Con los estándares establecidos y publicados se suscitaron des

de Noviembre de 1976 un número significativo de actividades,sie~ 

do Zas más relevantes las inspecciones piloto que inici6 Za FDA 

en Diciembre de 1976 dándose por terminadas en Abril de 1977- -

(11) (16) (3) 

Treinta y nueve Laboratorios (23 compañ!as de marca conocida. -

11 laboratorios de tercer!as y 5 Instituciones académicas) fue

ron inspeccionadas y por medio de preguntas se obtuvieron datos 

acerca de las 'facilidades de pruebas que pose-Can. y de su adhe -
rencia hacia Zas GLPs y basándose en los resultados de Zas ins

pecciones piloto, se observ6 que los Laboratorios de Marca con~ 

cida cumpl!an más cai 7osrequerimientos de GLPs que los Laborato -
rios de Tercer!a y a su vez éstos cumpZian más que las Universi 

dades (Figura 1), lo cual _fue publicado por la FDA en el Oficio 
de Proyectos y Evaluaci6n· (2SJ. (30). 

Como parte de la inspecci6n piloto se revisaron 67 estudios. de 

los cuales, 19 que estaban en v-Cas de terminarse. se adher!an -
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más a Zas propuestas de GLP8 que Zoo 48 estudios ya terminados 

(Figura 2). Los estudios en v~as de terminarse ten~an un 73% -

de respuestas positivas hacia eZ Programa de GLP 8 que Zoo estu 

dios terminados a Zoo cuales Zes correspondian un 57% (25). 

Debiéndose estas diferencias en Zoo resultados aZ impacto que

tuvieron Zoo Reglamentos propuestos sobre Zoo Laboratorios (25) 

Otra de Zas actividades relevantes que se realizaron en Febre

ro de 1978 fue una evaluaci6n del Impacto econ6mico por Za im
pZementaci6n de Zas GLP8 (17) (27). 

Por Zos cambios que implicaba en equipo y áreas de operaci6n,

Zos procedimientos ten~an que ser revisados y se requer~a per

sona Z con nivel más elevado, además de Zas facilidades que ma~ 
caba eZ Reglamento (17). 

Sin embargo, éstas no fueron razones válidas para retroceder,

puesto que no pod~a hacerse una comparaci6n cuantitativa de-

Zoo costos y beneficios asociados con eZ cumplimiento de Zas -
GLP 

8 
( 17). 

En Diciembre de 1979 aparece publicado en el Federal Register

eZ Reglamento finaZ de Zas GLP8 (28). 

Sin embargo, Za fecha efectiva deZ Reglamento FinaZ fue el 20 

de junio de 1979 (28). 

Corresponde a Za Unidad de Control de Calidad implementar Zas

GLPs para controlar los materiales y componentes de un produc

to; monitorear Zos aspectos de calidad y estabilidad de Zoo m!!,_ 

dicamentos; y tener personal calificado que cumpla debidamente 

sus funciones, ya que evidentemente el elemento humano respon-
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sabie, eficiente y correctamente capacitado, constituye ia pa~ 

te meduiar de un sistema corpieto de controi de calidad (15) -
( 41). 

Razones por ias cuaies todo Laboratorio Farmacéutico en su Vni 

dad de Controi de Calidad debe tener como responaabie directo

ª una perso1:a calificada que implementará· adecuadamente las -

GLP 8 y obtendrá un sistema qne garantice ia caiidad de los Me

dicamentos (31) (37). 

Estableciendo como requisitos m~nimos necesario de GLP s:. 

1.- La Organi2aci6n de la Unidad de Controi de caiidad quedan

do impi~cito que ei personai ai cuai se ie asignen pruebas 

o evaiuaciones en generai tenga ia educaci6n, entrenamien

to continuo y experiencia requeridas para ei cumpiimiento

de sus funciones. (41) (42). 

2.- Ei diseño, construcci6n y distribuci6n de áreas en el LabE._ 

ratorio de Controi adecuadas para ei desarroiio correcto -
de pruebas a componentes, materiaies de acondiaionamiento

y empaque, productos en proceso y producto terminado (2~)

( 38). 

3.- Los procedimientos estándares de operaci6n proporcionan es 

tándares de caiidad espec~ficos, instrucciones, métodos y
procedimientos por escrito para asegurar que ios productos 

son manufacturados y iiberados por cumpiir con sus estánda 
res y _especificaciones preestabiecidas (3) (19) (44). 

4.- La Documentaci6n invoiucra ios registros de Producci6n y -

Controi, as~ como registros de datos, reportes anai~ticos-

y protocoios necesarios. 

troi y archivo apropiado 

asignado (3) (10). 

Siendo importante tambiln su con

durante ei per~odo de retenci6n -
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5.- Las téaniaas de muestreo perti~entes dependiendo del comp~ 

nente a evaluar, proporcionando de esta forma una muestra

representativa del lote y sobre la cual se emitirán jui- -

cios de aprobaci6n o rechazo {56) (44). 

6. - Las sustancias de referoeneia, reaet;ivos y soluaiones nece

sarias para el eontrol anaZE~iaorequieren también especial 

atenci6n en cuan-to a la p~oee~encia, pureza y potencia, 

puest;o que loa estándares de i•efe:rerwia permiten la obten

ci6n de estándares secunda1·~cs de uso habitual en e Z Labo

ratorio. (38) (44). 

Asimismo, se determina la fo~·ma en que estas sustancias, 

reactivos, soluciones deben ser almacenadas, ut;ilizadaa y

regiatroadas apropiadamente, con objeto de evitar eroroores -
anal1:ticoa (8) (15) (29). 

?.- La Instrumentaci6n y Equipo anal~t;ico será el aonveniente

y mantenido en buen estado para ser utilizado; lo cual re

quiere de una adeauada limpieza, mantenimiento, calibra- -
ci6n o reparaciones necesarias para prevenir erro~es debi

do a un mal- funcionamie;ito y tener Za seguridad de que el

equipo e instrumentos tie~e~ Za exacti-tud, sensibilidad y
reproducibi lidad que se requiere (15) (52) (37). 

8.- Los cuidados de loa animales de labora-torio que se utili -

zan para ciertas pruebas biol~gicas en algunos productos -

farmacéuticos y biol6giaos requieren de una área espec1:fi

ca, mantenimiento, manejo y alimentación adecuada; as1: co

mo el exacto cumplimiento de especificaciones oficiales.EL 

-seguimiento de lo antes mencionado garantiza coa :resultadas 

obtenidos en estas pl'uebaa biol6gicas (8) (29) (44). 

9.- Programas de pruebas de estabilidad con Za finalidad de e~ 

tablecer fechas de expi»aci6n váZidaa cientí:ficamente; uti 
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1.izando para tal. efe.ato 1.o.s procedimientos de estabi 1.idad 

acelerada o de envejecimiento natural.. La eva1.uaci6n de-

todas Zas caracter~sticas f~sicas, au~micas u bio1.6aicas

es indicativo de 1.as condiciones en aue se encuentra el. -

medicamento. cuando es sometido a un estudio de estabili

dad (2) (37). 

10- Evaluaciones a 1.as diferentes funciones de 1.os Laborato -

rios auxiliares de Cont1'0Z de Calidad, constatando: 1.a ªE!. 

pacidad de su asistencia t€cnica, de su disponibilidad en 

cuanto a sustancias de referencia as~ como cuando fungen

como Laboratorio de Tercer~a ante Dependencias Gubername!!_ 

ta 1.e s ( 8) ( 3 5 ) • 

Procedimientos para control.ar a Maqui1.adores y Proveedo -

res; mismos que deben ser aplicados en visitas peri6dicas 

para conocer todos aque1.1.os aspectos que puedan afectar -

1.a calidad del. producto Supervisando de esta manera inst~ 

1.aci.ones, equipo, personal. y procedi.mientos de operaci6n-· 

(13) (19). 

11- Las medidas de seguridad inherentes a un Laboratorio Far

maceútico, en 1.as que se deta1.1.an 1.as formas de manejo y

almacenaje de sol.ventes y reactivos qu~micos en genera1.;

cuidados aue se deben seguir para evitar contaminaciones

y eauipo de seauridad con el. que se debe contar en el La

boratorio (33) (39). 

EZ. seguimiento de 1.as GLPs asegura que 1.os medicamentos manu

facturados por 1.os Laboratorios Farmacéuticos posean 1.a cali

dad. vureza. concentraci6n. identidad u seauridad que se re -

quiere; siendo as~ también el reflejo de un efectivo control.

de todas las operaciones de proceso relativas a 1.a manufactu

ra, acondicionamiento, em~aque y pruebas qu1.micas, f~aicas y

bio 1.6gicas que requieren Zos componentes y el. medicamento. (16) 
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(44). 

Por Zo que respecta a Za situaci6n en México, en cuanto a Za

RegZamentaci6n de GLPs, ésta es muy escasa, dado que hasta h~ 

ce aZgunos años no se Ze hab~a dado Za importancia debida. 

UZtimamente profesionaZes deZ área farmacéutica que Laboran -

en organismos OficiaZes y en La Industria, han puesto de re -

Zieoe, mediante aursos y conferencias,Za necesidad de contar

con dicha RegZamentaci6n en nuestro Pa~s. 

Sin embargo, faZta mucho que hacer aZ respecto, por Lo que en 

este trabajo, aL efectuar una revisi6n bibZiográfica y tenie~ 

do en cuenta Za situaci6n actuaZ de Za Industria Qu~miaa Far

macéutica en Méxiao, presento en forma generaZ Zineamientos -
m~nimos aaeraa de GLPs apZiaabZes y adaptabLes según Zas nea~ 

sidades de aada Laboratorio AnaZ~tiao. 
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~l objetivo del presente trabajo es e~ 

tableaer un manual con los requerimie~ 

tos básicos de Buenas Prácticas de La

boratorio para asegurar la Calidad de

los Productos Farmacéuticos. 
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1.1 ORGANIGRAMA 
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El estabZecimiento de bases para desarrollar una pdecuada or

ganización no ha sido tratada en forma amplia en la Literatu

ra. 

Sin embargo, algunos autores definen la Organizaci6n como la

coardinaci6n racional de todos loa recursos existentes. (6) 

Por ello, la organización en un Laboratorio Farmacéutico será 

la coordinación racional de las actividades que realiza el pe~ 

sonal a trav•s de una Jerarqu~a de Autoridad y Responsabili -

dad para obtener objetivos propuestos. 

Tres puntos distintivos deben ser estimados para establecer -
una Organizaci6n: La Corporaci6n, El Personal y el Gobierno. (6) 

CORPORACION 

Actitud de la Dirección General hacia la Organización 

- Objetivos de la Corporación 

- Predicci6n económica del Laboratori~ a corto y largo 

plazo. 

- Reconocer la naturaleza del trabajo de la Corporación:

manufactura, pi°anta piloto y/o de investigación, con- -

trol de calidad y áreas administrativas. 

PERSONAL 

~ Requerimientos ~e PePsonai - Distribución del mismo. 

- Generar nuevos especialistas 

- Rotación de Actividades 

- 19 -



- EvaZ.uaciones 

GOBIERNO 

- RegZ.amentos deZ. ~obierno. 

1.1 ORGANIGRAMA 

1.1.1 Todo Laboratorio de Z.a Industria Farmacéutica debe

rá contar con un organigrama de Za Compañ~a en donde se -
indique cZ.aramente: (15) (19) 

a) EZ. exacto nivel de cada Vepartamento con objeto de evf 

tar confZ.ictos funcional.es. 

b) EZ. número suficiente de posiciones para cada Departa -

mento, dependiendo de Z.as actividades por reaZisar en
cada una de Zas áreas. 

1. 1. 2 Una forma de Organización t-Cpica de Za Industria 

Farmacéutica se muestra en Z.a figura 3, donde en reZ.aci6n 

a Zas decisiones deZ. Laboratorio de Control. de CaZ.idad- -
(15): 

EZ. 5° nivel. da asistencia a Z.os qu!micoa anaZ.istas. 

EZ. 4° nivel., da Z.os resuZ.tados anaZ.-Cticos de Z.os productos 

Z.oe cual.es servirán como soporte para emitir juicios de -
caZ.-ldad de ioa product;oa.· 

En eZ. tercer nivel. se aprueban o rechazan Z.os product;oe o 
componen-tes en base a Z.os resuZ.t;ados anaZ.!t;icos y a Zas -

Documentos de Producción con sus da-tos correspondientes y 

áompZ.etos (Gerencia de Con"troZ de Calidad) 

A este mismo nivel., Z.e concierne dar apoyo a Z.as decisio

nes excepcional.es a Z.a Direcci6n Técnica. 
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En eZ 2º nivel, eZ juiaio deZ Gerente General es requerido 

para dar soZvenaia a aspeatos téaniaos, produdtivos, de

ventas y financieros, todos éstos reZaaionados a Zas res 

ponsabiZidades morales, ZegaZes y aomerciaZes haaia acaio

nistas,empZeados y haaia Za aomunidad. 

EZ ler. nivel muy raramente se ve envuelto en estas deaisio 

nes, tomando solo aqueZZas que tengan un mayor efecto en -

eZ total de Za organizaai6n. 

Una forma de organizaai6n en eZ Laboratorio de Control se ob 

serva en Za Figu;.a 4, Za auaZ. apZiaa auando se maneja una gran 

variedad de productos en todas sus etapas de manufaatura y a 

condiaionamiento; donde Za soZuai6n de algunos de Zos probZe -

mas que se presentan Zo absorbe eZ punto referente a serviaios 

exteriores. 

Mientras que eZ desarroZZo de métodos aapta Zos Proyectos de -

Investigaaión, Nuevos proaecos, Modificaai6n de Zos Métodos de 

Control existentes. 

Conjuntamente Za Investigaci6n AnaZ~tica desarroZZa exclusiva

mente téanicas anaZ~tiaas. 

- .21 -
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1.1.3 Areas del Departamento de Control de Calidad: (19) 

1.1.3.1 Laboratorio de Control Anat!r.i~v.- Las caracte

r!sticas y funciones de esta área son Las siguientes: 

Estará dirigido por un profesional en Za materia. 

Tendrá personal suficiente, que posea ia experiencia ne 

cesaria. 

Estará equipado para realizar todas Zas pruebas y anál:f. 

sis que sea necesario efectuar antes, durante y aZ tér

mino de la manufactura. Este equipo deberá ser ver_ificE:_ 

do y calibrado periódicamente. 

Contará con instalaciones adecuadas y suficientes pa.ra 

Za realización de las pruebas f~sicas, qu~micas y bio

lógicas. 

Si en eZ Laboratorio se manejan productos en cuyo con

.trol se :requie1•e;¡ a.nimaZes; se deberá contar con loca

les convenientes para tales fines manteniéndolos en -

condiciones adecuadas. 

Ser~ responsabilidad del Personal del Laboratorio de -

Control Zo siguiente: 

Las pruebas y análisis f~sicos, qu~micos, biológicos y 

microbiológicos a las materias.primas, con la finaZi -

dad de verificar si cumplen con las especificaciones e~ 

tabZecidas, y en base a Zos resultados obtenidos auto

rizar o no su uso. 

Las pruebas y análisis f~sicos, qu!micoa, biológicos -
y microbiológicos a los productos a granel, a fin de -

verificar si cumplen con las especificaciones estable
cidas y en base a los resultados obtenidos autorizar o 
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no su acondicionamiento. 

Las pruebas y análisis f!sicos, qu!micoa y biológicos o

microbiológicos necesarios a loa productos terminados, a 

fin de verificar si cumplen con Zas especificaciones y -

en bdse a loa resultados obtenidos autorizar o no su li

beración. 

Los análisis necesarios a Zos productos devueltos y en 

base a los resultados obtenidos decidir su destrucción o 

reproceso. 

Conservar Zas muestras de retenci6n tomadas de Zas mate

rias primas y producto terminado de acuerdo a los méto 

dos establecidos, manteniéndolos en condiciones adecua 

das, debidamente rotuladas, por un per~odo de cinco años 

a fin de efectuar alguna verificación en caso necesario. 

En el caso de producto terminado, Za muestra se almacena 

rá sin alterar su envase, en el cuaZ se distribuy6. 

El control ambiental de Zas áreas qe trabajo de acuerdo

ª los procedimientos establecidos. 

Elaborar por escrito Zas instrucciones detalladas sobre

la ejecución de cada prueba o análisis a realizar. 

Mantener el control de los animales de Laboratorio utili 

zados o a utilizar en eZ análisis de materia prima, gra

neZ o producto terminado,' a fin de asegurar su confiabi

lidad. 

1.1.3.2 Inspección.- Las caraater~sticas y funciones de esta -
área son Zas siguientes (36): 
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Contará con ei personai suficiente con ia experiencia

necesaria para ia toma de muestras y b inspecci6n dura~ 

te ia fabricaci6n. 

EZ personai de esta área notificará a su Supervisor ios 

resuitados de ia inspecci6n a Zas diferentes aativida -

des re iativas a ia fabz•icaai6n, a fin de que se tomen -

Zas decisiones correspondientes. 

EZ personaZ de esta área deZ Departamento de ControZ de 

CaZidad tendrá Zas siguientes responsabiZidades: 

Efectuar ia toma de muestras de Zas materias primas, ma 

teriaies, productos intermedios y terminados de acuerdo 

a ioa métodos estabZecidos. 

Inspeccionar Zas etapas significativas durante Za fabri 

caci6n y eZ acondicionamiento. 

Inspeccionar ei estado de Limpieza de Zas áreas y equi

po que· se utiZizará en Zas operaciones de fabricaci6n y 

acondicionamiento. 

Revisar Los envases y materiaZ de empaque, a fin de ve

rificar que reunan Zas' condiciones especificadas. 

Verificar que durante Zos procesos de fabricaci6n y -

acondicionamiento eZ personaZ que Los reaZice tenga a 

ia vista La 6rden de produaai6n con Zas instrucciones 

correspondientes y se hagan todas Zas anotaciones y re
gistros necesarios. 

Verificar que Zas materias primas a utilizar esten debi 

damente aprobadas. 
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Revisar los productos devueltos al Laboratorio y decidir 

si éstos pueden ser reacóndicionados, reprocesados o des 

truidos, de lo cual se llevará un registro. 

1.1. 3. 3 Quejas. - La funci.6n de esta á:rea será 7.a siguien-te: 

Investigar profundamente las quejas relativas a 7.a CaZi 

dad de Zos Medicamentos producidos por eZ Laboratorio.

Todas Zas quejas, investigaciones y resultados obteni -

dos serán reportados y archivados adecuadamente. 

1.1. 3.4 Coordinación de la Documentaci6n.- Las caracterCsti 

cas y funciones de esta área son las siguientes: 

Revisar la Documentación referente a Za manufactura de

cada Zote de producto elaborado a fin de verificar que
ae encuentre completa y correctamente antes de dar 7.a -

aprobaci6n de Z producto. 

Mantener bajo au cuidado lo.a certificados de los análi

sis efectuados a todos los materiales y productos, Jun

to con Zos datos obtenidos en Zos e~ámenes de todas las 

muestras tomadas, en Zas que figuran como mCnimo: 

Las especificaciones aplicadas. 

La firma de Za persona o personas que hayan real.izado -
el .análisis. 

Los resultados obtenidos. 

El. infor>m.e final .de 7.a decisión tomada, Za firma de apr>~ 

bación de Control de Calidad y 7.a fecha correspondiente. 
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Mantener bajo su auidado toda Za doaumentaai6n relativa 

a Za fabriaaai6n, aaondiaionamiento y aontroZ de todos

y aada uno de Zos Zotes de produatog elabor~dos por el

estabZeaimiento. 

Mantener bajo su auidado Za doaumentaai6n de Zos mate -

riaZes que por su uso requieren un control especial, t~ 

Zes aomo estupefacientes, psicotr6picos y antibi6ticos. 

1.2 DESCRIPCION DE PUESTOS 

Deberá existir una Descripai6n para aada uno de los pues

tos de trabajo. Esta descripci6n deberá indiaar alaramen

te lo siguiente: (15) (19) 

El niveZ esaoZar necesario 

La experienaia requerida para cubrir e Z puesto. 

Las responsabilidades y autoridad aorrespondie-t;es. 

El niveZ dentro de Za organi~aai6n. 

La Z!nea de reporte (jefe y subordinados si existen) 

1.2.1 Toda persona deberá llenar Zos requerimientos de Za 

descripci6n de puesto correspondiente a z.a labor que desa 

rroZZa dentro de Za Compañ~a: 

1.2.1.1 Para cubrir Za posici6n de Responsable deZ Labor~ 

torio (Jefe o Gerente), se deberán aubrir Zos siguientes

requisitos aomo m!nimo: 

Tener Licenaiatura en eZ Area Qu!miaa Farmacéutica, as! C!2_ 

mo T~tulo y Cédula Profesional debidamente registradas -

ante Zas autoridades competentes. 
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Tener e~periencia en Za Industria Farmacéutica. 

Tener estudios de Administraci6n. 

1.8.1.2 EZ responsabZe de ControZ de CaZidad tiene como re~ 

pone abi Z ida des: ( 1 5) 

ImpZementar sistemas de comunicaci6n internos con objeto -

de informar a Zas empleados y viceversa. 

Crear un ambiente de trabajo satisfactorio y seguro para -

Zos empZeados dentro deZ Laboratorio as( como con otros d~ 
partamentos de Za Organización. 

A!¡tgura1• Legal.. y moraZmente que Zos me<dicament;oa sean eficE!_ 

ces y que Zoa estudios que Zoa respaldan sean adecuados, -

as~ como Zas controles sobre Za manufactura. 

De Ze_gar re sponsabi Zi_dade a a persona Z de Con-tro i de Ca Zidad 

que esté por debajo da ~u nivel. 

Tomar decisiones en.base a 7..os recursos con 7..os que se cuen 

tan. 

Ver aZ Laboratorio, as~ como otros departamentos en térmi

nos de costo y beneficio. 

Asegurar Zoa resuZtados efectuados por los Laboratorios 

au:r:i Ziares. 

Ocuparse de Zas visitas de Zas Autoridades Gubernam~ntaZes 

Mantener Za eficiencia en eZ Laboratorio, concerniente no

soZo a Za integridad y caZidad, sino tambiéncil control de-
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aostos estableciendo prioridades aorrectas. 

Sostener Za integridad de los resultados del Laboratorio -

empleando métodos reproducibles mismos que serán válidos -

para obtener Za alase de resultados que se requieren para

ia toma de decisiones. 

Mantener Za aaZidad de Zos resultados dándole seguridad a

loa métodos válidos. 

Inaluir aostos m~nimos, siendo su responsbilidad ei redu -

airZoa tanto como sea posible. 

Costos laborales aomo: 

Preparaai6n y mantenimiento de Doaumentaai6n, Proaedimien-

tos y mltodos. • 

Pruebas por ei uso de estos procedimientos y Métodos. 

VaZidaai6n de Métodos y Proaedimientos. 

Registro de M6todós y ~roaedimientoa 

Registro y Cotejo de Resultados. 

Mantenimiento de Equipo 

Capaaitaai6n del Personal 

'Administraci6n General. 

Costos de suministros de Operaaión. 

Materias primas usadas. 
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Pago a Laboratorios Auxiliares 

Costos relacionados a facilidades en generai: 

Rentas, arrendamientos. 

Mantener adecuada supervisi6n. 

Mantener un ma>iual de estándares de calidad que deºfina: 

Especificaciones para producto y materiales. 

Estándares de Calidad espec!ficoe, instrucciones, métodos

y procedimientos que ee necesitan para asegurar que los- -
productos sor. manufacturados y liberados por cumplir con -

especificaciones y estándares predeterminados. 

Mantener actualizado el Manual de loa Procedimientos de ·• 

Control de Calidad en el cual se definen las labores por

hacer e ider.tifica cada responsable para la ejecuci6n de

las mismas. 

Responder de todas las funciones de Control de Calidad- -

dentro del ciclo de manufactura. 

Asegurar que las facilidades de Laboratorio sean las ade

cuadas y disponibles para efectuar las pruebas en forma -
correcta en las materias primas, materiales· de empaque, -

producto en proceso, graneles y producto terminado a fin

de determinar su eficiencia para poder ser utilizados. 

Asegurar que todo el personal tenga la Educaci6n, el En -
trenamient:o y Experiencia requerida para delegar en ellos 

ciertas funciones. 

Asegurar que los Procedimientos y Especificaciones son s~ 
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guidas durante Zas pruebas as! aomo en Za aprobaci6n y re 

chazo de todos los materiales y productos. 

Asegurar que el equipo del Laboratorio sea conveniente p~ 

ra el uso a que f~e destinado y que sea mantenido en buen 

e atado. 

Proporcionar asistencia técnica en Za seZecai6n, compra y 

almacenaje de materiales, ba;P condiciones que aseguren -

su calidad e identidad. 

Participar en Za investigaai6n de quejas de alientes. 

Asegurar que todos Zos productos, registros de Control y

Documentaaión estén almacenados y archivados correctamen

te durante eZ per!odo de retenci6n asignado. 

Monitorear y facilitar eZ muestreo y aprobaai6n de mate -

riaa primas, materiales, productos en proceso producto te~ 

minado y asegurar que Zas operaciones de manufactura sean 

efectuadas y controladas en una manera consistente de a -

auerdo a Za poZ!tiaa de La Comparl!a y de Zoa requerimien

tos de Dependencias GubernamentaZes. (5) 

1.2.l.3 Para oaupar eZ puesto de Supervisor deberá cubrir 

aomo m!nimo los siguientes requisitos: 

Tener Liaenaia en eZ área Qu!mica Farmacéutica, as! aomo

T!tuZo y Cédula ProfesionaZ debidamente registradas ante

Autoridades competentes. 

Tener experiencia en Za Industria Farmaaéutiaa. 

1.2.1.4 El Supervisor de ControZ de CaZidad tiene aomo --
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responsaóiZidad: 

Verificar que eZ personal dé cumplimiento a Zos procedimie~ 

tos anaZ~ticos y de operaci6n. 

Verificar Zos reportes anaZCticos. 

Verificar eZ buen funcionamiento referente a Za existencia 

de materiales y reactivos para uso del Laboratorio. 

Verificar eZ buen funcionamiento del equipo de laboratorio 

asC como dar seguimiento aZ mantenimiento preventivo de ~ 

Zos mismos. 

Mantener registros de datos anaZCticos de materias primas, 

graneles y productos terminados. 

Mantener registros de Zas Inspecciones efectuadas a mate -

riaZes de acondicionamiento, procesos de manufactura y a 

condicionamiento de Zos medicamentos. 

Reportar a Producci6n Za Liberaci6n o Recha?-o de materias

primas, materiales o productos. 

Mantener Za documentaci6n actualizada. 

~rificar y ZZevar registros de Inspecciones a Zos Labora

torios auxiliares, asC como maquiZadores y proveedores. 

Verificar Zos datos de Za documentaci6n que ampara cada -

producto. 

Verificar se dé seguimiento a Zas condiciones de Almacena

je de reactivos, soluciones y substancias de referencia. 
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Verifiaar que ae dé aumplimiento al programa de auidadoa

de an1:malea. 

Verifiaar que ae dé aumplimiento a loa proaedimientoa de
mueatreo. 

Verifiaar que el personal aumpla aon las medidas de segu

ridad. 

1.2.1.5 Para aubrir el puesto de Qu!miao analista se debe 

rán aubrir los siguientes requisitos: 

Tener liaenaiatura en el Area Qu!miao Farmaaeutica, aa! ~ 

aomo T!tulo y Cédula Profesional debidamente registradaa

ante las Autoridades aompetentea. 

Tener experienaia en la Industria Farmaaéutiaa. 

1.2.1.6 EL Qu~miao Analista tiene aomo responsabilidad: 

Obtener dat;oa anal!tiaoa que respalden la aprobación o re

chazo de un produato. 

Cumplir aon Las medidas de Seguridad en eL Laboratorio. 

Cump Lir aon Loa procedimient;os anal!tiaos y .de operación -
asC aomo auidados de animales. 

Almaaenar, preparar y estandarizar, Loa reaativoa, Las ao

Luaiones y las aubat;anaias de referenaia. 

Inapea~ionar de acnerdo a Loa proaedimient;oa, Las Materias 

Primas, loa materiales y todas aquellas operaciones reta -

cionadaa aon la manufaatura y acondicionamiento del mediaa 
ment;o. 
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1.2.1.? Para cubrir eZ puesto de Téaniao anaZCsta se d•be 

rá aumpZir aon Zos siguientes requisitos aomo mCnimo: 

Tener grado técnico en eZ área quCmica 2'eaonoaido por Zas 
Autoridades aompetentes. 

1.2.1.8 EZ técniao anaZista tiene aomo responsabiZidad: 

Prestar ayuda péanica aZ QuCmico AnaZist;a. 

Informar aZ QuCmiao AnaZ.ista todo Zo referente a Za part;e 

técniaa. 

1.3 FUNCIONES DEL LABORATORIO DE CONTROL DE CALIDAD 

La Unidad de ControZ de CaZ.idad tiene aomo responsabiZid~ 

des: ( 36) 

1.3.1 Coordinar Za caZidad de t;odos Zos grupos enaargados 

deZ desarrotlo,Z.a manufaat;ura, Z.iberaai6n de Zosproduatos

y serviaios en generaZ para aumpZ.ir con Zos objet;ivos pZ.~ 

neados. 

1.3.2 Mantener aatuaZizadoa y por escrito Zos estándares -
para Za caZidad, ejecuai6n y controZ de todos Zos produc

tos manufacturados, distribuidos y vendidos por Za compa

ñCa, asC como Zos servicios que proporciona. 

1.3.3 EstabZeaer y comuniaar procedimientos y responsabi

Z.idades para pZanear e impZ.ementar un adecuado ControZ de 
CaZidad. 

1.3.4 Estructurar y manejar Za organizaci6n de ControZ de 

CaZ.idad para evitar trasZapamiento de responsabiZidades y 
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proporcionar pronta acci6n a cualquier nivel de operaci6n 

1.3.5 Proporcionar entrenamiento y orientaci6n que motive 

hacia Za calidad. 

1.3.6 Revisar los records de producci6n para asegurar que 

los procedimientos establecidos se han seguido y que nin

gún error ha ocurrido, o si sucedi6 Zo contrario, que se

efectue una investigaci6n profunda y bien documentada. 

1.3.7 Aprobar o rechazar productos manufacturados y/o a 

condicionados por otra Compañ~a. 

1.3.8 Aprobar o rechazar procedimientos y especificaciones 

que afecten la identidad, calidad, concentraci6n y pureza

de los productos. 

1.3.9 Desarrolzar estandares de Calidad adeauados, efecti

vos monitoreos, pruebas e inspecciones en todas las fases

del ciclo de manufactura. 

1.3.10 Preparar detalladamente instrucciones,por escrito -
de cada prueba y/o andZisis por realizar. 

1.3.11 Liberar o rechazar.cada lote de materia prima, de -

acuerdo a los resultados obtenidos en 8u andlisis. 

1.3.12 Liberar o rechazar productos semiterminados. 

1.~.13 Liberar o rechazar materiales de acondicionamiento

de empaque y de los envases finales en donde van a ser co

locados los medicamentos, en base a los resultados obteni

dos. 

1.~.14 Liberar o rechazar cada Zote de producto terminado-
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que esté Ziato para su diatribuci6n, de acuerdo a Zoa re -

aultadoa obtenidos. 

1.3.15 Evaluar si Zas condiciones bajo Zas cuales se en- -

cuentran almacenadas Zas materias primas, productos semi-

terminados son adecuadas. 

1.3.16 EvaZuar Za calidad y estabilidad del producto termi 

nado y cuando sea necesario de los componentes y producto

semiterminado. 

1.3.17 EstabZecer fechas de expiración y condiciones de al 

macenaje en base a pruebas de estabilidad. 

1.3.18 Reponsable de los exámenes efectuados a devolucio-

nes de medicamentos y dictaminar si serán liberados, re- -

procesados o destruidos. Deberán ser conservados registros 

del destino de estos medicamentos. 

1. 3. 19 Mant.enei' una estricta autoinspeación en todas Zas -

operaciones de Control y manufactura para corroborar Za

completa adherencia a Zos procedimientos de Control y manu 

fact;ura. 

1.3.20 Mantener reportes de Zas reclamaciones y/o de reac

ciones adversas como resultado del uso de un Medicamento-

Deben ser investigadas profundamente Zas reclamaciones re

lacionadas con Za calidad del medicamentv incluyendo cual

quier c~mbio en sus caracter~sticas f~sicas. 

1. 3. 21 Vigi Zar Za higiene y limpieza de Zas áreas de Con 

trol de Calidad y Producci6n y deZ Personal en que ellas 

Zahore. 
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1.3.22 Contar con procedimientos adecuados para eZ aZmace 

namiento y transporte de materiales. 

1.3.23 Establecer procedimientos adecuados para recupe- -

rar wz mercado cualquier Zote de producto cuando sea nea~ 
aario. 

1.3.24 Ser independiente para tomar decisiones en todo- -

aquello que afecta Za calidad de los productos. 

1.3.25 Documentar adecuadamente todos loa métodos utiZiz~ 

dos para demostrar su exactitud, sensibilidad, eepecifici 

dad y reproducibiZidad. 

1. 3. 28 Liberar o rechazar <il uso de cada Zote de producto

de acuerdo a Zoe resultados anaZ~ticos obtenidos. 

1.3.27 Establecer los m6todos y procedimientos de inspec

ción y modificarlos para su actualización cuando aea nec~ 

sario. 

1.3.28 Verificar y apr;;bar loa procedim·lentos !'elaciona -

dos con el establecimiento de cualquier especificación, -
norma, plan de muestreo, mecanismos de Control y todo ca~ 

bio que sea elaborado por la Unidad Organizacional corre~ 

pondienté. 

1.3.29 Establecer, verificar y aprobar Zos procedimientos 

de calibración de loe instrumentos y ª?~ratos que conten

gan laa instrucciones de loa paeoa a seguir y laa medidas 

correctivas en caso de que aea necesario. 

1.4 SELECCION DEL PERSONAL 
El reaponaable básico de Za selección deZ personal ha de-
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ser un psicólogo, que serd un profesional muy especializ~ 

do, conocedor a fondo de los tests y otras técnicas de e= 

ploración de la personalidad, asC como de los mejores pr~ 

cedimientos para medir los criterios y caracter~sticas- -

del trabajo y pr0fesión que se requiere partiendo del - -
criterio de que¡Ías diferencias existentes entre los dif~ 
rentes puestos, por una parte, y las existentes entre las 

personas por otra, constituyen el fundamento de la selec

ción del personal. Ello conlleva a: (42) 

Cada p·uesto de trabajo debe sel" analizado para poder esta

blecer que aptitudes y rasgos de personalidad son necesa

rios para su ejercicio. 

Cada aspirante debe ser evaluado psicológicamente a fin 

de comprobar si responde a los requisitos señalados. 

Cada aspirante debe ser evaluado para detectar sus conoci

mientos cient~ficos farmacéuticos por el Responsable del -
Laboratorio anaZCtico. 

La mecodologCa para ecZcccionar al personal consta de una se -

rie de fases que a su vez pueden ser agrupadas en dos etapas: -
Etapa de seZeccion propiamente dicha y Etapa de Vcil:idación en -

donde se corroborán los procedimientos empleados. 

1.4.l ETAPA DE SELECCION 

1,4.1.1 Anarisis del puesto de trabajo.- Se analizan y el~ 

sifican Zas tareas inherentes al puesto, con Za ayuda de -

un observador externo, ó mediante Za descripción que el -
ocupante del puesto u otra persona (Habitualmente el jefe

inmediato) realiza, respondiendo a preguntas especCficas,o 

a una entrevista estandarizada (Figura 5 y 6) 

1.4.1.2 Establecimiento de las variables predictivas.- Es-
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tas caracterCsticas predicen Za eficacia o rendimiento f~ 

turo del individuo en eZ puesto de trabajo (42): 

Predicciones primarias, basadas en rasgos simples del pe!:_ 

fil psicológico o profesional del individuo como es Za ªE 
titud numérica, extroversión o dominancia. 

Predicciones secundarias, basadas en dimensiones comple

jas, en Zac que inte1'vienen varios rasgos simpZes como -

es Za creatividad, dotes de mando y capacidad de pZanifi 

cación. 

1.4.1.3 Determinación de Zos instrumentos de EvaZuación

EZige Zos medios más idoneos (entrevistas, test, cuestig. 

narios) que permiten evaluar o medir con Za mayor fiabi

Zidad y vaZidez posibZe Zas caracter~sticas reveZantes -
para e Z puesto, 

1.4.1.4 Val.o.ración deZ ajuste de Zos candidatos al pues

to de trabajo.- Se computan Zos resultados obtenidos por 

cada individuo y vaZiéndose de técnicas estadCsticas de

correZación maZtipZe i regrcci6n Zineal, ae establece u

na val.oración gZobaZ de cada candidato, Za cual constitu 

ye una estimación tentativa de su efica.ci.a futura en e Z

puesto de trabajo. 

1.5 ENTRENAMIENTO 

Cuando una nueva persona ha sido seZeccionada, es nece·~!:! 

rio: (41) 

1.5.1 Orientar y entrenar a esta persona en Zo concerni~~ 

te a Zas poZ~ticas y procedimientos del Laboratorio. 

1.5.2 Desarrollar una orientación que vaya de Zo general 
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POSICION 

DEPARTJV>1ENTO 

TITULO DEL SUPERVISOR 
1"4'ED1 ATO 

TITULOS DE LOS SUBOO-
• D INADOS 1 l'JYED IATOS 

DESCRIPCION DEL PUESTO: 

FIGURA# 5 

ESPECIFICACICl'l DEL PUESTO 

Tdcnico 

SALARIO SOLICITADO---------'---

SALARIO ASIGNADO -------"'-----'---'--
:,>:· 

CODIGO DEL PUESTO ------" _·:~_" "_.':_"_'--""--"-'-'--"--

Realizar diver>sas pruebas del Laboratorio, tanto qu-Lmicas,fisicas,micro 

biol6gicae_. prepa::r>ar soluciones que. se 'I'equieran, anal·f.zar y calcular datos en forma-

manual o aon calculador-a. Manejará una variedad de equipo pW"a las pr>uebas de Labor-ato 

rio, tales como balanzas anal-Cticas, pllmetros, etc., dará asistencia al personal quL

mico del laboroa"toria. Mantener> docwnentaoión detallada d.e todos los análisis efectua

dos y Ziber-av de acuerdo a los prtocedimientoa establecidos. Calibrar y da:r manteni- -

miento al equipo, Pequer-ir Zoa suministros del Laboratorio y realú:vtr> o't:!'Oc :;c:rviuioa 

1;¿uf::!Bcu•ios para mantener el á.rea de pruebas eficientemente. 

REQUISITOS 

PAAA EL 

PUESTO 

APROBACION SUPERVISOR 

1 Jll-EDI ATO 

Conocer las unidades de'l sistema métrico, cá'lcuZos arit 
méticos, anatorrrCa genera'l. Saber e'l mane.jo de anima'les-; 
reactivos, materia'l e instrumantación de'l 'laboratorio. 
Habilidad pCZI>a pPepaJ•aJ• i•eportes por eacrit;o usando- _ ... 
formatos establ-ecidos. 

FEOIA 

FECHA 
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F 1 G U R A # 6 

EVAWACION DE LA ENTREVISTA 

Na-1BRE DEL SOLICITAN1E 

PUESTO SOL! CITAlJO 

VENTAJAS 

Li~ta de Ve'P.ta;ias del solicita'!l_ 

te relacior..adas con los r~qUJ:?ri 

mientos del pues~o. 

RESPONSABILIDADES 

Lista de i•esponsabilidades del so

licitante relacior.adas con los re

querimientos del puesto 

CAPACITAClori ESTIMADA Y TIEWO REQUERIDO PARA SER PERSONAL CCM'LETl'l'ENTE CALIFICADO: 

CCM:NT.AR 1 OS : 

HACER NEGOCIACION ---------- CONSIDERARLO -------------

REOiAZARLO ---------
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a Zo especCfico (Figura 7): 

Primero eZ nuevo empZeado reaibirá un programa de orien

taci6n de Za corporaci6n ei cuai incZuye un informe sobre 

procedimientos apZicabZes a todos Zos empieados; asC co

mo un programa de entrenamiento donde se señaZen Zos re

querimientos de Buenas Prácticas de Laboratorio y Proce

dimientos para hacer que se cumpZan. 

Un programa de orientacion departamentai se deberá seña

Zar donde se tiene ia informaci6n más especCfica acerca

de Zos procedimientos estándares de operaci6n y técnicas 

taZes como manejo de animaZes asC como sus cuidados ·y e

va Zuaciones de seguridad: 

EZ entrenamiento más especCfico en este punto será dado

por ei supervisor. 

Se deberá entrenar en i~ técnicas utiZizadas por aZgunos 

procedimientos como ei método apropiado para inyectar un 

animai por diferentes vCas de administraci6n, observa- -

ci6n de reacciones caracterCsticas, c;áZcuios de datos,r!!_ 

gistro y resumen de observaciones. 

Un programa de destreza en ei trabajo deberá ser impie 

mentado donde se incZuye medici6n de ia capacidad dei

nuevo empZeado. 

Se deberá contar con un programa de Entrenamiento contC

nuo en generai para todo eZ personai permitiendoZe mant!!_ 

nerse actuaii.zado y desarroiiar mejor sus funciones, en

focándose básicame~te esta capacitaci6n a: 

Las Reiaciones Humanas.- Mejorando su'capacidad de mando 

y sus reiaciones en general. 
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Aspeatos de nueva teanoZog~a en todos Zos aampos aon Zos 

que se interreZaaione eZ Departamento de Control de CaZi 

dad. 

Como aompZemento a Zos aursos tomados deberán proporcio

narse revistas aient~fiaas que permitan Za aatuaZizaaión 

sobre diversos tó"piaos. 

Todo personal de aontroZ de Calidad deberá ser entrenado 

para efeatuar Zas Zahores asignadas. 

?ara eZ personal que efeatue pruebas estériles, manito -

reos e inepeaaiones en áreas estériles de iguaZ manera -

dGberá ser entrenado previamente para efeatuar todas Zas 

operaciones inherentes a su trabajo. 

Deberá existir un programa de Adiestramiento aompZeto p~ 

ra eZ personal. 

F I G U R A # 7 

NUEVO EMPLEADO 

ORIENTACION.INICIAL ENTRENAMIENTO ANUAL 

ORIENTACION 

. DEPARTAMENTAL 

ENTRENAMIENTO DE GLP5 
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1.6 EVALUACIONES 

1.6.1 Validez de Criterio.- Esta fase está destinada a~ 

vaZuar el rendimiento o eficacia en el trabajo del empZe~ 

do. U>ia vez incorporado el nuevo personal a su puesto de 

trabajo y transcurrido el tiempo necesario para poder c~ 

nocer su rendimiento, se comparan Zas valoraciones obte

nidas en Zas distintas predicciones con Za eficacia real 

dem::i i! ti1 ada. 

1.6.2 Diseñar un cuestionario para evaluar al Personal -

resulta beneficioso para emitir un juicio final acerca 

de la Se lección de Personal. Evaluando de esta mane-z>a: 

Coopez•atividad. - En donde se medirá Za coope-z>aci611 pres

tada en beneficio de Za empresa y de sus compañeros. 

Disciplina. - Se medirá e Z compor-tamiento de Za nueva p·eE_ 

sona hacia sus jefes, compañeros y el. cumplimiento de Zas 

no~mas exiat2ntss. 

Capacidad de Asmi láción. - Donde se medirá Za capacidad -

del empleado para asimilar las instrucciones recibidas. 

Afán de Superación.- Donde se medirá el deseo de Za peE_

sona para cumplir sus obligaciones y utilizar los medios 

necesarios para ello. 

Laboriosidad y Puntualidad.- Donde se medirá Za aativi -

dad que muestre la persona en el. desarrollo de su traba

jo. 

Calidad.- Donde se medirá la ausencia de errores en el -

trabajo, as~ como Za habilidad en su ejecuci6n. 

Cantidad.- (Puntualidad para pasar los reportes).- Donde 

- 45 -



se mediP6 ei aumptimiento ~e ios PPogPamas de TPabaJo -

que se ie asignen. 

Puntuatidad y Asistenaia.- Donde se mediP6 ia fpecuencia 

de retrasos en ia entrada a Za CompaftCa ase como ia asi~ 

tencia a ia misma. 

Iniciativa.- Donde se mediPá ia capaaidad de emprendeP-

tareas fuera de su rutina y sugerencias aon informaci6n

bien fundada. 
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2.- DISERO Y CONSTRUCCION DEL 
============================= 

LABORATORIO ANALITICO 
===================== 
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2. l UBICACION 

2.2 DISENO 

2. 3 MATERIALES PARA LA CONSTRUCCION. 

- 48 -



2. 1 UBICACION 

La ubicaci6n deZ. LaboratoPio AnaZ!tico de Control de CaZi 

dad deberá ser conveniente para Za reaZizaci6n correcta -

de sus funciones. 

Por Zo que requerirá de Zo siguiente: (21) (38) 

2.1.1 Estar localizado en una área que sea accesible para 

Z.Z.evar a cabo sus funciones, espec!ficamente deberá estar 

en donde se i•eaZ.icen Zas operaciones de manufactura, sin

interferir en Z.os flujos de material.es en Zas áreas pro - · 

ductivas, pero s! control.ando cual.quier proceso. 

2.1.2 Deberá ser una área que tenga Za facilidad de contar 

aon todos Zos servicios que requiera para su buen funcio

namiento. 

Son de considerarse Zos siguientes servicios: 

2.1.2.1 La generaci6n de fuerza motr!z eléctrica, Za cual. 

deberá ser cont~nua, sin interrupciones para tener 

un suministro confiabZ.e y fundamental. para Zas a~ 

tividade.s necesarias de Z Laboratorio AnaZ.!tico c9._ 

mo son: Z.os ciclos de eeterilizaci6n, eZ. buen fu~ 

cionamiento de Zos aparatos evitándose los despe~ 

featos; aabe señal.ar Za importanaia de contar con 

reguladores de vol.taje para evitar al má~imo da -

ños aZ. equipo deZ Laooratorio; deberá proporaio -

nar una iluminaci6n, ventiZ~ai6n y sistemas de ~~ 

tracci6n adeauada y espea!fiaamente mantener un -

correato aontroZ. de aire filtrado para el área es 

teri Z. 

2.1.2.2 EZ agua es un servicio impresaindible, tanto por

su uso sanitario en eZ Laboratorio AnaZ!tico aómo 

por sus usos espec!ficos en Zas pruebas anaZ!tiaas 
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donde ea requerida con un alto grado de pureza. 

El agua no potabl~ deberá ser utiZizada aoZo para 

operaciones de enfriamiento en las destilaciones, 

mientras que eZ agua potable deberá ser usada pa

ra Zos requerimientos sanitarios, y como solvente 

agua destilada. 

2.1.2.3 El gas, el .cual se requiere para Za reaZizaci6n -

de ciertas pruebau anal~ticaa, pudiendo ser utili 

zado el gas butano por su accesibilidad. 

2.1.2.4 Contar con un servicio de limpieza frecuente para 

evitar cualquier contaminaci6n ambiental. 

2.1.2.5 Deberá contar con otros servicios que se conside

ren necesarios, como es eZ vac~o, vapor, etc. 

Los puntos anteriores deberán de ser considerados al elegir 

el área donde quedará ubicado el Laboratorio AnaZ~tico, te- -

niendo en cuenta las ventajas y deaventa~as que ofrece cada -
Zugar en eZ que se desee establecer. 

2.2 DISENO 

Es necesario conocer las dimensiones del Laboratorio Ana

l~tico para hacer una correcta distribuci6n de áreas según 

los requerimientos. 

Normalmente, eZ laboratorio de ControZ de Calidad consta

de 3 unidades correspondientes a Zos anáZisis qu~micos, -
análisis microbioZ6gicos y análisis f~sicos 

Sin embargo, cada una de eZlaa requiere de secciones que

deberán estar bien deZimitadaa. 
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2.2.1 Deberá hacerse eZ diseffo en base a Zas necesidades -

de. cada Laboratorio AnaZ~tiao asignando superficies

espea~ficas para cada secci6n, as~ como Zos servi- -

cios de eZectricidad, vapor ,a gua, etc., que se ne

cesiten en cada una de aZlas. 

2.2.2 Deberá estudiarse Za posibilidad de reaZizar difere~ 

tes aatividades en una misma sección' 

2.2.3 Deberá determinarse el número de actividades por re~ 

lizar para estabZecer el número&! secciones y eZ es

pacio que eZZos requieren, de acuerdo al equipo, in~ 

trumentación y aZ personal que permanecerá en cada -

secci6n. 

2.2.4 Deberán asignarse espacios separados para cada una -

de Zas siguientes Areas: 

2.2.4.1 Sección de Análisis Qu~micos 

2.2.4.2 Sección de Análisis Biol6gicos (Microbiológ:f 
coa). 

2.2.4.3 Secci6n de Análisis F~sicoa 

2.2.4.4 Sección deZ Equipo del Laboratorio 

2.2.4.5.Secci.6n deZ _Area Estéril 

2.2.4.6 Secciones BioZimpias 

2.2.4.? Sección deZ Bioteri.o. 

·2.2.4.8 Sección deZ AZmac~n de Reactivo·s. 
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2.2.4.9 Sección para Almacén de Muestras de Retenci6n 

2.2.4.10 Sección para eZ Almacén de Za Documentaci6n 

2.2 •. 4.11 Sección Administrativa 

2.2.5 Todas Zas secci6nes que comprende eZ Laboratorio de

ControZ de Calidad deberán contar con espacios que 

cumplan como m-Cnimo con Zos siguientes requisitos: 

2. 2. 5. 1 Sección de Análisis Qu-t:micos. -

Deberá tener eZ espacio necesario para un grupo redu 

cido de personas de acuerdo aZ número y tipo de aná

lisis por realizar. 

Deberá contener espacio suficiente para mesas de tr~ 

bajo resistentes a Zos reactivos qu-Cmicos con todos -

aqueZZos servicios que se requieren en esta cZase de 

análisis como son eZ agua desionizada, destilada, 

agua común, gas, electricidad, conexiones de saZida

de aire. Estas mesas deberán tener gavetas que permi 

tan Za colocación de materiales diversos. 

Deberá contar con espacio suficiente para Zavabos y

refrigeradores. 

Deberá poseer espacios ·para Zos anaqueles indepen -

dientes, mismos .que servirán para Za colocación de 

Material de Vidrio, Reactivos, SoZuci0 nes y Muestras 

por AnaZiza:r. 

Debertí contener con campana de ext;racción eficiente 

de cierre hermético en Za cuaZ se manejarán los rea~ 

ti vos t6xicos. 
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Deberá contar con un sistema de aire acondicionado 

eficiente, eZ cuaZ contendrá filtros adecuados con 

objeto de evitar contaminaciones y mantener Zas mej~ 

res condiciones para trabajar o bi~n, contará con un 

sistema de inyecai6n de aire. 

Las paredes, Zos pisos y Zos techos deberán de ser -

mono Z.-t:ticos par•a faci l.it;ar Za sanit;izaci.6n, de igual. 

manera, l.a pint;ura que Zos recubre deberá ser Z.ava -
bl.e y resistente a Z.os material.es qu-t:mcos de uso ao

mt1n. 

2.2.5.2 Secci6n de Análisis MicrobioZ6gico. 

Deberá tener el espacio necesar>io para un grupo redu 

cido de personas de acuerdo al. número y -tipo de aná

Z.isis por real.izar. 

Deberá contar con suficiente espacio para Z.avabos,r~ 

frigeradoree e incubadores a diferentes temperaturas 

autoclave, cámaras de inocuZaci6n y equipos especia

l.es de esta seaci6n. 

Deberá contar con mesas de trabajo resistentes a Zas 

constantes sanitisaciones y esterilizaciones qu-t:mi -

cas; Zas mesas deber~n tener los servicios de agua

destilada, agua coman .. e1.e,atricidad, gas, vapor, as-C 

como gavetas para co l.o_car e Z material _diverso. 

Esta seaci6n debeI'tf tener en Za entrada una doble -
puerta con cortinas de aire ·zi_mpio para mantenerZa 

aisZ.ada e impedir Za entrada y/o salida de aire. 

Esta cortina de aire se inyecta por la hendidura su

perior de Z.a puerta y se aspira con un dispositivo -
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colocado en eZ piso, de taZ manera que se recircuZe

y filtre. Por medio de este sistema se Zogra que Za

mezcZa d~ aire exterior con eZ deZ interior sea mCni 

ma. 

Deberá poseer anaqueles para Za colocaci6n de reaati 

vos, material de vidrio, soluciones, muestras por a

nalizar, etc. 

Deberá contar con un sistema de aire acondicionado -

especial .donde se utilicen filtros de diversos mate

riales para evitar contaminaciones en ambos sentidos 

o bi~n. un sistema de inyeccit5n de aire cán Zas mis

mas caracterCsti.cas. 

Los pisos, paredes y techos deberán ser monoZCticos

para facilitar Za sanitizacit5n,además de usar pintu

ra resistente, ZavabZe e inerte a Zos esterilizantes 

quCmiaos. 

2.2.5.3 Seccit5n de Análisis FCsicos 

Deberá tener el ~spacio necesario para un grupo red~ 

cido de personas de acuerdo al número y tipo de aná

Zisis por realizar. 

Deberá contar con mesas de trabajo resistentes con -

servicios de electricid_ad y agua. 

Deberá aontar con el espaaio neaesario para Za colo

cacit5n de instrumentos y equipo que se requiere para 

Za evaluacit5n de los materiales. 

Deberá contar aon eZ espaaio neaesario para colocar

anaqueles donde colocar el mater-iaZpor inspeccionar. 
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Deberá contar con un sistema de aire acondicionado o 

un sistema de inyecci6n de aire para tener un lugar

agradab Ze de trabajo. 

Los pisos, paredes, techos deberán de ser monol~ticos 

para facilitar su sanitizaci6n al igual que la pint~ 

ra utilizada, deberá ser lavable 

2.2.5.4 Secci6n del Equipo de Laboratorio 

Deberá tener el espacio necesario para un grupo redu 

cido de personas de acuerdo al número y tipo de aná

lisis por realizar 

Deberá contar con suficiente espacio para la instal~ 

ci6n de mesas donde serán colocados los aparatos ne

cesarios para los análisis, quedando bien delimita -

dos y con espacios suficientes para permitir que el

usuario los maneje· c6modamente y sin riesgos de in -

terferencias y/o accidentes. 

Estas mesas deberán contar con los servicios que re

quieren cada uno de los aparato~ como: electricidad, 

conexiones de aire, agua común y agua destilada. 

Deberá existir espacio para la colocaci6n de regula

dores de voltaje. 

Deberá contar con suficiente espacio para el equipo

de mayor tamaño al que se coloca en las mesas de tra 

bajo. 

Deberá contar con un sistema de aire. acondicionado o 

un sistema de inyecci6n de aire para tener un lugar

agradable de trabajo. 

Los pisos, paredes y techos deberán ser monol~ticos-
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para faai Zi.tar su "limpieza. 

2.2.5.5 Secci6n deZ Area Estéri"l 

Deberá tener e"l espacio necesario para Zas personas

de acuerdo al número y tipo de aná"lisis. 

Deberá contar con suficiente espacio para campanas -

de fZujo Zaminar, mesas de trabajo y bancos de acero 

inoxidab"le. 

Los pisos, paredes y teahos deberán ser monoZ-t:ticos,

Zisoe y cubiertos aon pintura epoxi que no desprende 

part-CcuZae, sea inerte y Zavable, "loe ángulos entre

techos y paredes, as-t: como entre pisos y paredes de

berán ser redondeados para faai"litar su "limpieza. 

Las ventanas deberán ser herméticas, teniendo marcos 

con ángu"los redondeados y juntas lisas; se deberán -

usar vidrios reforzados para evitar ruptura. Las ven 

tanas internas deberán ser senciZ"las 1 vidrio ) y

Zas del exterior dob"lee (dos vidrios). 

Las coneziones que pFoporcionan eervi~ios aomo vac~o 

y gas deberán de estar bién protegidas. La insta"la -

ci6n eZ~ctriaa inaZuyendo Za Zuz uZtravioZeta debe -

garantizar seguriddd y ser impermeable para facili -
i;ar su limpieza. 

Esta área deberá aoni;ar con aire a presi6n posii;iva

para evii;ar aontaminaaionds. 

La humedad Relativa deberá mantenerse entre 40 y 50% 

Deberá cont;ar con sistemas de aire acondiciona.do fil 

trado. Se deberá regular Za temperatura pasando el -

aire por bater-Cas calientes o refrigeradas y la hum~ 
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dad por cambiadores o deshumectantes. 

Deberá existir una preárea antes de entrar propiame~ 

te a'l área estéri 'l teniendo 'la siguiente caracter-!s

tica: 

Area de vestido, 'la cual constará de'l espacio su 

ficiente que permita a'l operario desvestirse en

un compartimiento y vestirse en e'l que se haya -

'la vestimenta esterilizada. Normalmente 'la sepa

raci6n que marca estos dos compartimientos es una 

bancá. Esta área deberá contar con irradiaci6n -
u'ltravio'let·a. 

La separaci6n entre esta preárea y eZ área estéril 

será dada por una dob'le puerta,de tal manera que -

éstas no puedan ser abiertas simultáneamente. 

2.2.5.6 Secci6n Bio'limpia.-

Como m!nimo, deberá contar con e'l espacio suficiente 

para una persona. 

Deberá contar con suficiente espacio para campanade

F'lujo 'laminar, mesas y banco de acero inoxidable. 

Los pisos, paredes y techos deberán ser mono'l-!ticos, 

'lisos y con pintura inerte que no desprenda part!cu

'las, 'los ángulos entre techo y paredes as! domo en -

tre pisos y paredes deberán de ser redondeados. 

Las ventanas deberán ser hermeticas, teniendo marcos 

con ángulos redondeados y juntas 'lisas. 

Los servicios que requiere esta área son e'lectrici -

dad , gas y ·vac-!o. 

E'l sistema de aire acondicionado deberá ser similar-
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aZ de Zas otras seaaiones. 

2.2.5.? Secci6n deZ Bioterio.- (24) 

Esta secci6n deberá estar ubicada Zejos deZ área pr~ 

ductiva y diseñada de taZ forma que permita Za reaZi 

zaai6n de Zas diferentes pruebas bioZ6gicas en forma 

independiente. 

Separar Zas diferentes especies de animaZes deZ Labo 

ratorio de acuerdo a Zas pruebas en que se utiZicen. 

Deberá tener controZ de Humedad ReZativa. 

Deberá contar con sistema de aire acondicionado. 

Deberá contar con espacio sufiaiente para coZocar -

anaqueZes donde estarán Zas canastiZZas que contie

nen Zos animaZes; contará con mesas de trabajo y eZ 

equipo requerido para cada prueba bioZ6giaa por e -

fectuar. 

Contará con agua potabZe y eZeatricidad. 

Deberá existir espacio suficiente y sepavado dentro 

de esta secci6n para coZocar anaqueZes para eZ aZi

mento de Zos animaZes. 

2.2.5.8 Secci6n para eZ AZmacén de Reactivos.- (39) 

Contará con espacio suficiente para coZocar anaque

Zes para reactivos. 

Las paredes, techos y piso deber~n ser monoZ~ticos y 

se usarlí pintura epoxi, Za auaZ será resi::itente, in·eE._ 

te y Zavab Ze .. 
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Constará con sistema de humedad reZátiva y temperat~ 

ra contro l.ada. 

Deberá contar con servicios de el.ectricidad. 

Se deberán definir en esta secci6n espacios del.imit~ 

dos para sales y solventes. 

2.2.5.9 Secci6n para el Al.macdn de Muestras de Retenci6n.
(44) 

Deberá tener el. espacio necesario para la colocaci6n 

de anaquel.es que contengan l.as muestras de retenci6n 

Las paredes, techo y piso deberán ser monol.~ticos y

con pintura l.avable e inerte. 

Contará con servicios de el.ectricidad. 

Contará con sistema de Humedad Rel.ativa y Temperatura 

controlada y cámara de refrigeraci6n, si se requiere 

Se deberán definir en esta secci6n espacios de l.imi-

tados para muestras de retenci6n de materia prima y
de producto terminado. 

2.2.5-10 Secci6n para el. Al.mac6n de l.a Documentaci6n.

Deberá contar con espacio suficiente para col.ocar a

naquel.es que contendrán l.os archivos de l.a Document~ 

ci6n. 

Las paredes, techos y piso deberán de ser monol.~ti -

cos y tener pintura inerte y l.avabl.e. 

Contará con servicio de el.ectricidad. 
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Se deberán definir en esta seaci6n espacios para ao 

locar Za Doaumentaci6n por años. 

2.2.5.11 Secci6n Administrativa.-

Deberá contar con espacio suficiente para instalar -

oficinas con todo el mobiliario necesario: escrito -

rioe, sillones, archiveros, pizarrones, Zib2•eros (Bi 

blioteca), etc. 

Deberá contar con servicios de electricidad y agua -

potable. 

Deberá contar con un sistema de aire acondicionado. 

Se deberá dividir esta sección en áreas que servirán 

como oficinas para Zas diferentes jerarqu~as existen 

tes en el Laboratorio AnaZ~tico. 

2.2.6 Una vez establecidas Zas secciones, no se deberá eli 

minar Zas posibilidades de: 

Tener una superposición de secciones 

Ampliar Zas Seccione~. 

Ambos respetando el flujo de materiales, movimientos 

humanos y ajustándose a loe presupuestos y disponibi 

Zidad del equipo. 

2.3 MATERIALES Y TECNICAS DE CONSTRUCCION 

En forma general, Za construcción deberá cumplir con Zas si 

guientes caracter~eticae: (21) (38) 

Los techos, pisos y .Paredes deberán tener Za superficies 

monoZ~ticae con uniones redondeadas. 

Las puertas deberán tener cierre hermético y Zas ventanas 

deberán tener cierre hermético absoluto, permitiendo s6-
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'lo e i paso de 'la 'luz natura'l. 

La i'luminaci6n deberá ser de tipo corrido, en sentido -

'longitudina'l con enrejados que eviten zonas de mayor ilu 

minaci6n que otras. 

2.3.1 Paredes.-

EL materia'l a uti'lizardeberá ser 'ladri'l'lo, el uso de 

paneles prefabricados requerirá de revestimientos -
con materiales impermeables no inflamable, acústicos 

y de baja tranamiai6n calor-!fica. 

2.3.2 Techos.-

Deberá permitir el paso de conductos de aire acondi

cionado y elementos de iluminaci6n. El material en -

este caso deberán ser losas de hormig6n con revoque

de cal fina y yeso aplicado. 

Si las necesidades as-! lo requieren se co'locarán cie 

los rasos atérmicoa, acústicos y no inflamable como

aon las espumas de poliuretano o fibra de vidrio con 

recubrimiento exterior de plástico liso. 

2.·3. 3 Pisos. -

Deberé:in ser monol-!ticos y ·lavables, resistentes a'l -

peso deZ equipo, inerte, impermeab'le, antieaté:itico y 

antidea'lizante, loa materiales utilizados para 'loa -

pisos varian dependiendo de Zas ventajas que propor
cionen, por ejemplo: Las 'láminas de polivinilo son -

e'láaticaa y resistentes, mosaico de alta calidad y 

material .cerámico que ea uno que reune resistencia -

f-!aica y qu-!mica. 

2.3.4 Ventanas y Puertas.-

Deberán usarse ventanas y puertas metálicas por su -

ca'lidad, resistencia., siendo las más comunes las de-

- 81 -



aluminio. Estos elementos deberán de ser Lo m6s Li -

sos posibles, de f6ciL Limpieza, Los vidrios deber6n 

quedar hacia el exterior, quedando su parte interna

Lisa y al ras de Las paredes. No deberán de existir
cont,.amarcoa. 

2. z·. 5 Iluminaci6n. -

Esta deberá ser para: 

Secciones que requieren agudizar La vista. 

Secciones de oficina o del equipo de Laboratorio. 

Secciones que requieren iLuminaci6n normal. 

En el primer caso deberán usarse rejillas de vidrio

º plástico que difundan La Luz, dando preferencia ai 

vidrio po1' su hermeticidad y fácil Limpieza. 

En el segundo caso ea igual que ei primero, es decir 

una iLuminaci6n homog6nea, aoLoque Las fuentes de -

Luz deberán ser colocadas Lo m6a cerca posible del -

área de trabajo especial. 

En el tercer caso deberá usarse Luz blanca. 

2.3.6 Materiales para el MobiLiario.-

Deber6 usarse acero inoxidable debido a su resisten

cia qu~mica y mecánica, o bi6n, para casos eapec~fi

cos deber6 ucaree vidr~o. 
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3.- ESPECIFICACIONES~ PROCEDIMIENTOS 
================================ 

y 

PROTOCOLOS DE ANALISIS 
====================== 
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3.1 MATERI~S PRIMAS 

3.2 MATERIALES DE ACONDICIONAMIENTO 

3.3 PRODUCTO EN PROCESO Y PRODUCTO TERMINADO 

' 
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Como controles de Laboratorio, se deberán establecer especifi

caciones, procedimientos y protocolos de análisis por escrito

y apropiados para asegurar que las materias primas, materiales 

de acondicionamientos, productos en proceso y producto termin~ 

do esten conforme a estándares reaononidos oficialmente en co~ 

pendios de medicamentos y/o especificaciones propias del Labo

ratori.o para que posean Za identidad, concentraci6n, pureza e -

inocui.dad que se requi.ere. (37) (44). 

Lo anterior deberá lograrse haciendo uso según cuando sea nea!!_ 

aario de herramientas plenamente cient-Cficas como son las Me

todo Zog!as Qu!micas, Biol6gicas, Microbiol6gicas y FCaiaas (44) 

En su mayorCa,Zaa especificaciones y procedimientos analCticos 

son publicados en los compendios oficiales USP, NF, BP, Farma

copea Nacional, Eta. 

El desarrollo y realizaci6n de metodolog!as propias del Labora 

torio para productos y componentes no oficiales se llevará

siempre, tanto para cuando se obtengan resultados uniformes co 

mo no uniformes para asegurar la inocuid~d y eficacia del pro

ducto final. 

3.1 MATERIAS PRIMAS 

Se deberán establecer especificaciones, procedi.mientos a

nalCticoa y protocolos de análisis, asC como notificacio

nes para cada materia prima que se desee utilizar en Za -
fabricaci6n de medicamentos, as! como procedimientos para 

Za recepcii6n, identificaci6n, ~uestreo, reanáli.sis, alma

cenaje, todo esto como controles del Laboratorio AnalCti
co ( 4 4) . 

3.1.1 Se deberá establecer el Procedimiento de recepción, 

Identificación y Almacenaje de las Materias Primas seña -
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Zando como m!nimo: 

3.1.1.1 AZ recibir una muestra de aada Zote de mate

rias primas en e Z .Laboratorio AnaZ!tiao deberá asi§L

nárse Ze un número de Contr>oZ, mismo que en cual.quier 

momento en ~ue as! se r>equier>a propor>aionar>á infor>-

maai6n de dicho Zote. 

3.1.1.2 Deberá identifiaar>se Za muestr>a de cada Zote 

de .mater>ia prima· como m€nimo aon Zos siguientes da -

tos en Za etiqueta: 

Nombr>e de Za Materia Prima 

Número de Lote 

Númer>o de Control 

Proveedor. 

Fecha de Recepci6n 

Cantidad 

Número de C6digo 

Nombre del Inspeator que muestre6 

Nombre del qu€miao que anaZiz6 

Feaiiae de Liberaai6n· (Aceptaci6n o Rechazo) 

3.1.1.3 Deberán anotar>se en eZ Registro de Mater>ias

Primas Zas identifiaaaiones de Zas muestras de cada

Zote que se reciba.en eZ Laborator>io AnaZ!tico, indi 

cando aomo m€nimo: 

Nombre de Za Materia.Prima 

Númer>o &? Recepci6n 

Fecha de Recepci6n 

Número de Lote 

Número de Contro Z 

Proveedor 

Nombre del Inspector que muestr>e6 

Nombre del Qu€miao que anaZiz6 

Feaha de Liberaai6n (Aaeptaai6n o Rechazb) 
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Discrepancias encontradas. 

3.1.1;4 Las ~uestraa de cada lote de materia prima & 
berán almacenarse correctamente durante el anáZisis

y/o en el tiempo de retenci6n que se establezca. 

Deberá establecerse un esquema que indique las candi 

cianea de almaaenaje de cada materia prima que se r~ 

ciba en el Laboratorio; como son loa requerimientoa

de refrigeraci6n, temperatura ambiente, protecci6n -

de la luz, condiciones estériles, libres de pir6ge -

nos, humedad controlada, tipo de envase, etc. 

3.1.1.5 Deberá establecerse el per~odo de retenci6n

de las muestras de cada lote de materia prima, as~ -
aomo las condiciones de almacenaje. 

3.1.8 Se deberá establecer como m~nimo en cada especifica

ci6n anal~tica de aada materia prima: 

3 •. 1. 2. 1 Nombre de la Materia Prima y C6digo 

3.1.2.2 Se deberán indicar los análisis requeridos -

marcando las referencias de aomp e ndios oficiales o

las especifiaaoiones propias del Laboratorio. 

~.1.2.3 Se deberá establecer la cantidad de muestra

necesaria para el análisis as~ como la de retenci6n

para análisis futuros. 

3.1. 2. 4 Se deberd indicar la fecha _de emiai6n de ca

da especificaci6n as~ como la fecha de aprobaci6n a~ 

tualizándola conforme a la nueva tecnolog~a que se -

emite en las últimas ediciones de los compendios Ofi 

ciales o a las recientes investigaciones propias del 

Laboratorio. 
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•3.1.2.5 Deberá contener el nombre y Za firma de Za -

persona que emite Za espeaificaci6n aaC como del que 

Za aprueba. 

3.1.2.6 Se deberán indiaar los valorea· y tolerancias 

permisibles, 6sto deberá reflejar los requerimientos 

de los compendios o los ZCmitea permisibles propios

de Z Laboratorio. Para mediaamentoa oficiales, las t~ 

lerancias propias del Laboratorio deberán ser meno-

rea a loa valores de loa aompendios para asegurar qw 

los produatos liberados cumplan con los requerimien

tos ofiaiales cuando se efectua una inspecai6n regu

Zatoria. 

3.1.2.7 Se deberá indiaar Za feauencia de reanáliais 

3.1.2.8 Se deberá indiaar el personal calificado que 

se requiere para aada prueba. 

3.1.3 Se deberá establecer como m!nimo en cada Procedimie?!_ 

to AnaZCtiao de aada Materia Prima: 

3.·1. 3.1 Nombre de Za Materia Prima y Número de C6di

go. 

3.1.3.2 Deberán indicar Za aantidad, aonaentración y 

preparaaión de los reaa~ivos que ae requieren para 

el anáZiais. 

3.1.3.3 Deberán indiaar Za instrumentaaión requerida 

para el anáZiais. 

3.1.3.4 Deberá indicar ei equipo que se requiere p~ 
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"ª el antilisis. 

3. 1. 3. 5 Deberti indiaar la exaata secuenaia del proa~ 

dimiento anal€tico. 

3.1.3.6 Se debeI'ti indiaaI' el manejo de los apaI'atos

as€ aomo los auidados a seguiI'. 

3.1.3.7 Se deberti indica!' la foI'ma de efectuar los -

cálaulos cuando as€ se requieI'a: mediante el uso de

f6rmulas, gráficas, calculadoras, etc. 

3.1.4 Reanálisis de mateI'ias pI'imas.- Se debeI'á establece!' 

un Procedimiento paI'a aseguI'ar que todas las mate- -

"rias pI'imas cu~lan con sus especificaaiones al mo -

ment;o de usaI's.e. 

3.1.4.1 Se deberti indica!' la frecuencia de I'eanáli -· 

sis :i•eaomendándoae aomo máximo aada año para mate

rias pI'imas estables, éstas sqn "todas aquellas que 

pierden menos del 3% de su pot;encia por año, con es

t;a clase de materias primas se puede disponer 5 años 

después de s~ liberaci6n original. 

Cabe señala!' Zas indicaciones siguient;es: 

Ninguna mat;eria pI'ima será utilizada en producci6n 

después de la fecha de reantilisis indicada; si es

que ésta no ha sido I'eanalizada t;odav€a. 

Las mateI'ias pI'imas deberán se!' reanalizadas peI'iO 

dicamen"te y I'eliberadas para la pI'oducci6n de medi 

camentos según as€ lo ma!'que su historial de est;a-
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bilidad. 

Las materias primas no deberán de ser reanalizadas o 

usadas 5 años después de Za fecha de liberaci6n ori

ginal. 

Ejemplo.a de materias primas con uso de menos de 5 -

años: 

Shellacs s-119-0 y s-042-0 (Uso máximo: 6 meses) 

Lacas (Uso máximo: 2 años) 

Las materias primas fáciles de degradar deberán ser

reanalizadas y/o establecer esquemas de reanálisis -

indi1'iduales. 

Ejemplos de materias primas con menos de un año de -
expiraai6n: 

DESCRIPCION 

Acido Asc6rbiao USP 

CZorobutanol USP Anhid. 

Dietanolamina 

Ergocalaifero Z 

Vitamina A y D natural 

3. 1. 5 Protoaolos 

INTERVALO DE REENSAYO 

6 meses 

6 meses 

e meces 

6 meses 

6 meses 

EZ LabordDrio Anal~tiao requiere del establecimiento 

de diversos tipos de protocolos de aauerdo a Zas di

ferentes actividades que realiza, espec~fiaamente p~ 

ra materias primas deber~ cumplir como m~nimo lo si

guiente: 

~.1.5.1 Protoaolos de muestreo: éste deberá inaluir

como m~nimo loa siguientes datos: 
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Quien tiene Za autoridad para muestrear Zas materias 

primas recibidas. 

Cantidad a ser muestreada en base a 1a cantidad reci

bida por númel'O de Zote. 

Método seleccionado para muestrear Zos cuñetes que -

contienen a Zas materias primas. 

Tamaño y distribuci6n de Za muestra de cada envase -

o cuñete. 

Instrucciones para eZ tipo de envase que contendrá 

Za muestra, as~ como Za etiqueta con Zas datos que 

"llevará. 

Instrucciones para Zas etiquetas en análisis y/o se

Z Zos que se coZoca:r•án a Zos cuñetes muestreados. 

3.1.5.2 Protocolos de anáZisis:éstos deberán incluir 

como m~nimo Zos siguientes datQs: 

Nombre de Za materia prima, número de Zote. 

Nombre deZ proveedor y su número de Zote. 

Deberán indicarse Zas pruebas a realizar, as~ como -

sus especificaciones para cada una de eZZas. 

Deberá señalarse un espacio para c~Zculo& y para Zos 

resultados anai~ticos para cada prueba 

Deberá contener el .nombre de h persona que reaZiz6 -

e Z anáZi.sis as~ como e Z .de Za persona que supervis6-

e Z o Zos análisis. 

Deberá indicarse la fecha en que se realizaron Zos -
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ancíZi.sis. 

Debercí i.ndioarse si. Za materia prima ~stá aprobada o 

rechazada, asC oomo Za feoha en que se emite taZ jui 

oio. 

3.1.5.3 EZ .Laboratorio anaZCti.oo debercí usar etique

ta oon d·lferentes r6tuZos, que manifi.esten e Z estado 

en que se enouentra Za materi.a pri.ma y debercín ser 

como m~nimo: 

Etiquetasen "Cuarentena"; Zas ouaZes se ooZooarcín a

zos ouñetes de materia pri.ma que se hayan reoibido -

en Za Planta y que hayan sido muestreadas, eZ ooZooar 

esta eti.queta impZi.oa que Za materia prima se enoue~ 

tra en ancíZisis; deberá oontener Za informaoi6n si -

guiente: nombre de Z inspeotor que muest2•e6, feoha de 

muestreo, nombre de Za materia prima, número de Zote 

Etiqueta de Aprobaoi6n: eZ registro de reoepoi6n de

materias primas indioarcí eZ número de etiquetas que

se e laborarán, Z.as ouaZ.es se c::oZoaa;>á;¡ a Zos ouñet;c:; 

o reoi.pientes que oontengan Za materia prima de Za -

auai se tengan resultados oonforme a Zas espeoifio~ 

ciones estabZeoidas. Cada etiqueta deberá indioa:r: -

R6tuZo de aprobado~ feoha de Ziberaci6n, nombre deZ

inspeotor que Za coZoc6, feoha de expvraoi6n. Las- -

etiquetas deberán ser doZocadas después de veri.fioar 

eZ nombre de Za materi.a prima, potenoia, número de -

Zote .Y número de control; se ooZooarcí dicha etiqueta 

enoi.ma de Za etiqueta de cuarentena. 

Etiqueta de Reohazo: EZ registro de materias primas

indioará Za oantidad de etiquetas que se deberán eZ~ 
hora:r, Zas cuales se ooZooa:rán a Zos envases de Zas-
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materias primas que no cumplen con las especificaci~ 

nea. Esta ciase de etiqueta deberá contener el r6tu

io de "Rechazado", fecha de rechazo, nombre de la -

persona que coloca las etiquetas. 

Etiqueta de "Materia Prima en Análisis~ las cuales

se coiocarán a las muestras de materias primas que -

serán enviadas ai Laboratorio Anal!tico; éstas debe

rán contener ia siguiente informaci6n: Nombre de ia

Materia prima, número de Lote, proveedor, Inspector

que muestreo, fecha de muestreo, qu!mico que anaLiz6 

fecha de análisis, fecha de liberaci6n (Aprobado o -

rechazado). 

3.1.5.4 Procolos para notificaciones de Rechazo: (Pi 
gura 8 J 

Si las materias primas no cumplrn con las especifica

ciones estandar estabLecidas, el supervisor deberá -
usar el protocolo de rechazo y proporcionárseZo aZ -

responsable dei Laboratorio An~l!tico, el cuaZ debe

rá revisar las razones deL rechazo y anotar en ei -

protocoLo su decisi6n y comentarios técnicos. 

EL responsable deL Laboratorio AnaL!tico firmará eL

protocoLo de rechazo y distribuirá copias a: Depart~ 
mentos de Compras, Producci6n, PLaneaci6n, Finanzas

y a otros Departamentos que necesiten esta informa -
ai6n. 

Deberá indicarse ia decisi6n finai acerca deL desti

no de dichas materias primas. 

Cabe seña Lar que e i se gui'miento de Records, Memoran-
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FIGURA#8 

f'JJTIFICACJON DE RECHAZO DE CCl'ffROL DE CALIDAD 

NlJ'I, 

-DESCRII'CID!/ (nombra) - --------·· -- -----

No.DE CODIGO 

1 

No. DE WTE 

1 

No. CONTROL 

1 

CANTIDAD 

r 
COSTO 

P!:.'CHA RECL'i"'CION/ 

1 

PROW:E.7K>R/MANUFAC'I'UH~ 

1 

NO. WTE PROVEEDOR 
O DE ,'-!h!.':..1::4CTURA DO POR 

gz mate?.:a! Cl1'¡f'i'O me,wionado "18 >'<?chaaado por Las ai9u.ientes ttazones: 

EMITIDO FOR 

1 
FECHA 

1 

APROBADO· POR 

1 

FECHA 

CO/.IEllTARIOS TECNICOS: 

ACCION PROPUESTA: 

ACCION FINAL: 
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dum, Notan o aualquier Doaumento que aontenga Las ob

servaaionea originales y aatividadea que permitan una 

evaluaai6n de Loa re.portea finales de Las ma·teriaa -

primas deberá permitir La reaonstruaai6n del hiato- -
rial de aada materia prima. 

3.2 MATERIALES DE ACONDICIONAMIENTO 

Como aontroles de Laboratorio se deberán estableaer eapeai

fiaaaionea, proaedimientoa para inspeaai6n, protoaolos de 

inspeaai6n, aaC aomo notifiaaciones para aada material de -

aaondiaiona1~iento; de igual maner>a deberán eatableaerae pr~ 

aedimientoa para La reaepai6n, identifiaaai6n, reanálisia y 

almaaenaje de Loa mismos (8). 

3.2. i Se deberá eatableaer> el Proaedimiento de Reaepai6n, 

Identifiaaai6n y Almaaenaje de Loa materiales de aaondiaio 

namiento señalando aomo m!nimo: 

3.2 .. 1.1 Al recibir una muestra de aada Lote de mate -

rial de aoondiaionamiento en el Laboratorio AnaLCtiao 

deberá aaignarsele un número de aontrol, mismo que en

oualquier momentó en que asC se requiera proporciona

rá informaai6n de diaho Lote. 

3.2.1.2 Deberá iden~ifiaarse por medio de una etique

ta La muestra de aada Lote de material con Loa aiguÜ!l 

tea datos oomo mCnimo: 

Nombre del material de Aaondiaionamiento 

Número de Lote 

Número de Control 

Proveedor 

Fecha de reaepci6n 

Cantidad Reaibida 

Número de C6digo 
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Nombre deZ Inspector que muestre6 

Nombre de Za persona que inspeccion6 eZ materiaZ 

Fecha de ~iberaci6~ (Aceptaci6n o Rechazo) 

3.2.1.3 Deberá anotarse en eZ Registro de Materiales 

de Acondicionamiento Zas identificaciones de Zas - -
muestras de cada Zote que se reciban en eZ Laborato

rio AnaZ~tico indicando como m-Cnimo: 

Nombre deZ Material 

Número de Recepci6n 

Fecha de Recepci6n 

Nt1mero de Zote 

Número de ControZ 

Proveedor 

Nombre deZ Inspector de muestre6 

Nombre de Za persona que inspeccion6 

Fecha de Ziberaci6n (Aceptaci6n o Rechazo) 

Discrepancias Encontradas 

3.2.1.4 Las muestras de cada Zote de material-deberán 

almacenarse correctamente durant.e su inspecci6n, cui

dando Za Ht1medad y todas las variables que puedan a

fectar Zos resuZtados de la inspecci6n. 

3.2.2 Para et estabZecim_iento de cada Especificaci6n de -

Inspecci6n de MateriaZes deberá considerarse el tipo 

de material de acondicionamiento de que se trate,ev~ 

Zuando todos aquellos parámetros que se juzguen como 

cr-Cticos o bién ·que puedan afectar de alguna manera

al producto. 

En cada Especificaai6_n de Inspecci6n de MateriaZe_s -

deberá indicarse como rr¡-Cnimo. 
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3.2.2.1 Nombre deZ Material y Número de Código 

3. 2. 2. 2 Debertín indicarse Zas inspecr'i::;nea requeridas 

marcando Zas Refe2'encias de Compendios Oficia "les o -

Zas especificaciones propias del Laboratorio. 

3.2.2.3 Se debertí establecer el Tipo de Muestreo (Ver 

Cap€tuzo de Muestreo) 

3.2.2.4 Debertí i•?dicar>ae Za fecha de emisión de cada 

especificación as€ como Za fecha de aprobación actu~ 

Zizándola conforme a Za tecnolog€a que aparece en 

Zos nuevos Compendios Oficiales o a Zas recientes in 

vestigaciones propias del Laboratorio. 

3.2.2.5 Deberá indicar> el nombre y Za firma de Za- -

persona que emite Za especificación as€ como del que 

aprueba. 

3.2·.2. 6 Se deberán indicar para cada prueba loa va!::_o 

rea y tolerancias permisibZea que debertín reflejar -

Zos requerimientos de Zos Compendios o los Z€mites -

permisibles propios del Laboratorio. 

3.2.2.7 Se deberá indicar el Personal calificado que 

se r>equiere para cada prueba. 

3.2. 3 Se deberá establecer como m€nimo en cada Procedimien 

to de Inspección de Mater>iales de Acondicionamiento: 
(14) 

Nombre del Mater>iaZ y Número de Código 

Tipo de Muestreo (Ver cap€tuZo de muestreo) 

Debertí indicar Zo.s par>ámetros a evaluar 

Debertí indicar Za clasificación de defectos para 

cada prueba. 
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Deberá indicar Za exacta se6uencia del Proce 

dimiento de Inspecci6n. 

Deberán indicar los cuidados a seguir . .. 
Deberá indicar Za forma de evaluar cada parám~ 

tro: gráficas, calculadora, etc. 

3.2.4 Protocolos 

Para lograr un mayor contra Z sobre Za info1•maci6n que 

se obtiene de los materiales de acondicionamiento; el 

Laboratorio AnalCtico deberá establecer los siguien -
tes protocolos como mCnimo con los siguientes datos: 

3.2.4.l Protocolos de Muestreo.- Deberá incluir mCni

mo los siguientes datos: 

Qui6n tiene la autoridad para muestrear los mate -
riales recibidos. 

Cantidad muestreada por lote en base a muestreos e~ 

tadCsticos. 

Indicar los niveles de Calidad y los lCmites acept~ 

ci6n de calidad para el muestPeo de los materiales, 

o bidn indicar que clase de muestreo se llevará a -

cabo. 

Instrucciones para Zas etiquetas en análisis que se 

colocarán a los materiales muestreados. 

3.2.4.2 Protocolos de Inspecci6n de Materiales de Acon 

dicionamiento.-.Estos deberán incluir como mCnimo los 

siguientes datos: 

Nombre del Material y número de Zo. te 

Nombre del Proveedor y su número de Zote 

Deberán indicarse las inspecciones por realizar. 

Deberá señalarse un espacio para cálculos y para 

los resultados de Za inspecci6n de cada paráme~ro 
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por evaZ.u.ar. 

Deberá indicarse eZ. nombre deZ. Inspector que reaZ.i 

za Z.a evaZuaci5n de Material.es asC como eZ nombre

de Z.a persona que supervisa este trabajo. 

Deber6 indic~rse Za fecha en que se real.iza Za In~ 

pecci6n de Zos Materiaíes. 

Deberá indicarse si Z.os Material.es están Aprobados 

o Rechazados, asC como Za fecha en que se emite -

taZ juicio. 

3.2.4.3 EZ. Laboratorio AnaZ.Ctico deberá usar etique

tas con diferentes r6tuZ.os, Z.os cual.es manifiesten -

eZ. estado en que se encuentran Z.os material.ea, eetas 

deberán ser como mCnimo: 

Etiquetas en "Cuarentena": se colocarán a Z.os mate -

riaZ.ee récibidos en Z.a planta y que hayan eido mues

treados para su Inspecci6n. Deberá i1:dioarse en Z.a -

etiqueta como mCnimo: Nombre deZ. Material. y número -

de Z.ote, nombre deZ. Inspector que muestre6 fecha de

muestreo y número de control.. 

Etiqueta de "Aprobación" eZ. ;•egistro de r<?cepci6n de 

material.ea indicará eZ. número de etiquetas. de "Apro

bado" que se e Z.abo:rarán y co Z.o carán a Z.o s materia -

7..es que esten confo:rme a Z.ae especificaciones esta -

bZ.ecidas. Deberá indic~rse en Z.a etiqueta como mCni

mo: fecha de 7..iberaái6n (aprobaci6n), nombre de Z. ·lnE_ 

pector que co7..oca Z.a etiqueta. Eetas etiquetas debe

rán de ser coiocadas después de verificar eZ. nombre

deZ. material.., número de 7..ote y número de control..; d~ 

berá colocarse esta etiqueta encima de 7..a etiqueta -

de "Cuarentena". 

Etiquetas de "Rechazo": El.. Registro de materia7..es in 
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dicará Za cantidad de etiquetas que se deberán de ~ 

laborar, Zas cuales serán colocadas a los materia 

les que no cumplan con Zas especificaciones. 

Estas etiquetas deberán indicar Za fecha de recha

zo, nombre de Za persona que coloca Zas etiquetas.

Las etiquetas deberán de ser colocadas después de -

verificar el nombre del material, número de Zote y

número de control; se deberá colocar esta etiqueta

encima de Za etiqueta de "cuarentena" 

3.2.4.4 Protocolos para Notificaciones de Rechazo.

Los materiales, al igual que Zas materias primas se 

deberá proceder a notificar los rechazos a los di

ferentes departamentos involucrados (Figura 8). 

J.3 PRODUCTOS EN PROCESO Y PRODUCTO TERMINADO 

Como controles de Laboratorio deberán establecerse especi 

ficaciones, procedimientos anal!ticos, as! como valida- -

ci6n de los mismos, protocolos anal!ticos as! como notifi 

caaiones, procedimientos de reaepoi6~, identifioaai6n y -

almacenaje de los graneles de productos en proceso y los

productos terminados (1) (44). 

3.3.1 Se deberán establecer procedimientos de Recepci6n -

I,dentificaci6n y A Zmacenaje de los gPane les de Pro

ductos en PPoceso as! como Producto terminado, indi 

cando como m!nimo en los Registros: 

3.3.1.1 En Za recepci6n: 

Nombre del Producto 

Etapa del Proceso 

Número de Zote del producto 
Número de Contro Z 
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Cantidad Fabriaada 

Nombre del Maquilador (Para oasos de maquila) 

Número de Zot;e del .maquilador (Par>a oasos de maqui-

7.a). 

Feaha de Fabriaaai6n 

Feaha de Muesi;roeo 

Nombre de Za persona que muest;-re6 

Nombre del Qu!mico responsable del. anál.isie. 

Nombre de l.a pe-rsona que supervisa eZ anál.isis. 

Feaha de liberaai6n,de Aprobaaión o Reahazo del. 

granel del produat;o en proaeso y bi6n, del. produato 

terminado. 

3.3.1.2 En l.a Identifioaai6n: 

Las muestras de l.oagranel.ea de produot;oa en proaeso 

y produato terminado deberán identificarse oon et;i

quetaa que cont;engan aomo m!nimo los datos siguien

tes: Nombre del produato, número de Lote, número de 

Control, nombre de Za persona que muestre6, nombre

de l. qu!mico que analizó y fecha de 'liberación. 

Loa graneles de'productos en proceso y producto te~ 

minado en el área de Fabricación deberán identifi

carse con etiquetas "En anál.isis" cuando se hayan -

muestreado con Zod siguientes dat;os como m{nimo:No~ 

bre del. pPoduoto, nt1mero de Zote, nomb:r>e de Za per

sona que muestreó y feaha de muestreo. 

3. 3.1.3 En el. Almacenaje: 

Deberá establecerse un esquema de condiciones de -

almacenaje de Zas muestras de graneles de product;o

en proc~so,as{ como de p:r>oducto terminado con obje

to de evita!' alteraciones o degradaciones debido a

malas condiaiones de Al.macenaje 
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Deberá indicarse en eZ esquema: Temperatura, llume

dad,Tipo de Envase, eta., parámetros que deberán -

de variar en base a Za forma farmacéutica de que 

se trate. 

3. 3. 2 Se deberán estabZeoer especifioao{.ones a cada for

ma farmacéutica que se enouentPe,tanto a nivel de

GraneZ como Producto Terminado, oon objeto de eva

luar todos aque Z Zos parámetros que nos indiquen- -

Concentraci6n, pureza, Identidad e Inocuidad deZ

producto a nivel de Granel y de producto Terminado. 

En cada especificaai6n anaZCtiaa deberá indicarse

aomo m!nimo: 

3.3.2.1 Nombre del Producto y Número de C6digo 

3.3.2 .. 2 Etapa del Proceso en que se aplican Zos a

ná'lisis. 

3.3.2.3 Se deberán señalar los-análisis requeridos 

dependiendo de 'la forma farmacéutica,indicando 'las 

referencias ·de Compendios Ofiaia'les o Zas Espeaif~ 

aaaiones propias del Laboratorio. 

Estas espeaifiaaaiones pueden ina'luir aomo mCnimo: 

Pruebas de Potencia 

Pruebas de Identidad de los Ingredientes, para de

tectar posibles contaminantes y degradaci6n de pro 

duetos. 

Dureza, friabiZidad y viscosidad 

Dimensiones 

De terminaai6n de Co 'lo.r 

Determinaai6n de Humedad 

Determinaai6n de pH 
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Variaci6n de Peso o .Uniformidad de Contenido 

Desintegraci6n o Tiempo de Disoluci6n 

Defectos Visuales (Defectos en tableteado, gragea

do, moteado, laminaci6n de tabletas, etc.) 

Material extraño o abrasivo presente en pomadas o

productos oftálmicos. 

Esterilidad 

Pir6genos 

Toxicidad 

L~s especificaciones de productos en proceso y pr~ 

dueto terminado deberán cumplir los r~querimientos 

rigurosos im~uestos a las,materias primas. Las - -

muestras de formas farmac~uticas deben ser anaZiz~ 
das para asegurar que Za pureza, identidad y pot~n 

cia esten conforme a la calidad deseada del produ~ 

to. Las especificaciones deberán definir los pará

metros f!aicos y/o qu!micos a evaluar en el produ~ 

to a diferentes etapas de fabricaci6n 

3.3.2.3 Deberá establecerse el tipo de muestreo- -

(Ver cap!tuLo de muestr~o) 

3.3.2.4 Deberá indicarse la fecha de emisi6n de CE!'_ 

da especificaci6n.as! como la fecha de aprobaci6n

actualizándola conform~ a la tecnolog!a que apare

ce en los nuevos compendios oficiales o a las re 
cientes investigaciones propias del Laboratorio. 

3.3.2.fi Deberá indicarse el nombre y firma de La 

persona que emite La especificaci6n as! como del 

que la aprueba. 

3.3.2.6 Deberán indicarse para cada prueba, Zos va 
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lores y tolerancias permisibZes que deberán refZe

jar Zos requerimientos de los compendios o Zos Z~

mites permisibles propios deZ Laboratorio. 

3. 3.2.7 Deberá indicarse ec personal caZificado que 

se requiere para cada prueba. 

3.3.3 Deberán establecerse Procedimientos AnaZ~tiaos para 

Productos en Proceso y Producto Terminado, indican
do como m~nimo: 

Nombre de Z Producto y númei•o de Zote. 

Número de Procedimiento anaZ~tiao 

Pruebas requeridas-referencias de compendios o re 

querimiento~ OficiaZes o Especificaciones propias 
del Laboratorio. 

Deberá indicarse Za cantidad de muestra requerida 

para cada prueba. 

Deberán indicarse Zos reactivos necesarios as~ como 

su preparaai6n. 

Deberá indicarse eZ InetrumentaZ requerido. 

Deberá indicarse e Z Equipo que. se requiere. 

Deberán indicarse Zos requerimientos del Personal-

que se requiere para cada prueba: niveZ, experien -
aia, capacitaci6n o entrenamiento. 

Deberá indicarse. Za desaripai6n exacta de cada pru~ 

ba o ensayo. 

Deberá indicarse Za forma de hacer aáZauZoe median

te eZ uso de gráficas, f6rmuZae, eta. 

Deberán ind~cavee Zoe Z~mites toZerabZes para cada

prueba. 

Deberán indicar Zos nombres de Zas .personas que •mi 

ten y aprueban Zos Procedimientos AnaZ~tiaos. 

Deberán indicar Zas Fechas de Emiei6n y Aprobaci6n

de loe Procedimientos Anal~ticoe. 
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El Laboratorio de Control de Calidad deberá aaegu -

rarse que con estos Procedimientos Anal€ticos se e

valúe la Pureza, Identidad, Concentraci6n, Inocuidad 

con el debido cumplimiento de las especificaciones

de calidad p>"eestablecidas para que puedan ser libe 

rados los Medicamentos para su Venta. 

Deberán establecerse Métodos especCficos y exactos

para cada forma farmacéutica. 

Los procedimientos AnaZCticos para evaluar Za Ident~ 

dad, Pureza y Concentraci6n de cada ingrediente ac

tivo deben ser especCficos, excluyendo interferen -

cias corrcrreactivos, c.ontaminantes o productos de - -

degradaci6n. Los contaminantes incluyen los solven

tes, impurezas orgánicas, metales pesados, excipie~ 

tes, formas is6meras, etc. 

3.3.4 Cada Procedimiento AnaZCtico deberá Validarse, por

medio de Za evaiuaci6n de parámetros estadCsticos -

que indiquen Za Exactitud, Precisi6n, Especificidad 

Linearidad, Sesgo, Susceptividad, LCmite de Detec -
ci6n (Sensibilidad) del Procedimiento anaZCtico que 

se esta evaluando 9) 

Deberán evaluarse Zos siguientes parámetros estadCs 

ticos: (9). 

Exactitud.- Concordancia entre un valor determinado 

experim"!nta.Zmente y un valor de referencia. 
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Preaisi6n.- Grado de oonaordanoia de mediciones repetidas

de una misma ~ropiedad, derivado de Za desviaoi6n estdndar 

estimada de una serie de mediciones y expresada en térmi -

nos de rep±ioi6n y/o .reproduoibi Zidad. 

Repetioi6n.- Preoisi6n de un Procedimiento expresado oomo

Za conoordanoia obtenida entre determinaciones independie~ 

tes, desarrolladas por un mismo analista usando el mismo -

aparato y Za misma téonioa. 

Reproducibilidad.- Preoisi6n de un método expresado oomo -

Za oonoordancia obtenida entre determinaciones dcsar~oZZa

das en diferentes Laboratorios usando distintos analistas

y equipó. 

Sensitividad.- Relaci6n entre Za pendiente de una curva de 

calibraci6n y Za variabilidad de los puntos experimentales 

Especificidad.- Grado ~n que Za medici6n se debe solo a Za 

sustancia por determinar y no a otras sustancias que puedan 

estar presentes en el material por anµZizar. 

Esre::ificidad en Za estabilidad.- Tipo de especificidad en

el cual Zas 'otras sustancias' son aquellas que pueden pr~ 

ducirse durante Ze per~odo de almacenamiento del material

en condiciones normales o es-r;m~ficaa de temperatura, Zuz,

etc. 

Linearidad.- Medioi6n de1- grado en el que una curva de oa

Z~braci6n se aproxima a una Z~nea reata o del grado en el

que Za sensitividad ea constante. 

Sesgo.- Error constante o sistemático en oposioi6n al e- -

rror debido aZ azar (exactitud) 
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Sensibi Zidad (L-Cmite de detecci6n). - Menor cantidad detec 

table del compuesto por anaZizar. 

Con objeto de evaluar cada pardmetro estad!stico en Za Va 

Zidaci6n de un Método Anal-Ctico puede darse seguimiento a 

Exactit~d.- AnaZ~zar cuando menos 6 muestras equivaZentes 

al material para eZ cual se está desarrolZando eZ método, 

utiZizando placebos en su preparaci6n y que simuZen nive

l.es de 85, 100 y 1153 de Za cantidad etiquetada. Si se de 

muestra estad-Csticamente que eZ método no tiene sesgo, se 

podrá juzgar como exacto. En otros casos, pueden efectua~ 

se pruebas repetidas para establecer Za magnitud del ses

go, eZ cual podrá ser empleado como un factor de correc-

ci6n o bién, eZiminado. 

Linearidad.- Cuando un método es confiable para una curva 

de caZibraci6n, la linearidad de esta curva debe ser es

tablecida por análisis triplicados de muestras de refere~ 

cias cuyas concentraciones usualmente correspondan al - -

85, 100 y 115%· del valor esperado. 

Para métodos en l~s que no se ha establecido el valor es

perado, el rango deberá ser más extenso. La curva de Cali 

braci6n eZaborada re~ult~nte con Zos datos obtenidoa, se

presentará junto con el cálculo para obtener la recta de

regresi6n. Cuando se demuestre mediante una prueba esta -

d-Cstica que Za respuesta determinada va de acuerdo con Za 

respuesta esperada o con Za desviaci6n con respecto a la 

·linearidad no afecta los resultados en la regi6n normal -

del análisis por más de ± 1%, el método puede considerar

se lineal y en ese caso podrá usarse un solo niveZ de co~ 

centraci6n pa»a estándar de referencia Bn cada análisis, -

el cual deberá estarprefe»entemente en el nivel esperado -

(general-mente eZ 100% de lo etiquetado). En caso contra -
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rio, se tendrá que estabZecer una curva de caZibración pa

ra e Z método.-

Especificidad.- Cuando se desee que eZ método desarroZZado 

indique identidad, deber~ demostrarse Za especificidad deZ 

mismo, anaZizando Zas pZacebos adicionados intencionaZmen

te de uno o más substancias, Zas cuaZes Be puede esperar -

que estén presentes debido a contaminaciones cruzadas du -

rante Za fabricación deZ producto. La cantidad de estas

substancias será equivaZente a Za cantidad de Za substan -

cia de interés por anaZizar. Cuando no hay ningún efecto -

en Zos resuZtados por Za adici6n, eZ método se considera -

espec~fico. Si existe aZgún efecto en Zos resuZtados, éste 

deberá reportarse junto con eZ nombre de Za sustancia inv~ 

Zucrada. 

Sensitividad.- Es encontrada mediante Za evaZuación de Za

Zinearidad puesto que Za curva obtenida es una medida di -

recta de sensitividad. Cuando no se ha evaZuado Za Zineari 

dad, entonces tendr~amos que determinar por separado Za 

respuesta por unidad de Za sustancia por analizar. Los m~ 

todos que dan una curva de respuesta manejable para Za re
gi6n de interés se aonsiderán sensitivos., si no, e Z método 

deberá ser modificado. 

Precisión.- Se estabZece como una medida de Za repetición

en todos Zos casos y de Za reproducibiZidad cuando sea co~ 

veniente. Como regla general, se puede decir que Za repro

duaibiUdad debe ser 1 _.5 veces Za repetición expresada en- -

Términos de desviación estándar. La precisión se determin~ 

rá por una cantidad de no menos de 6 anáZisis re"{Btidos. Si 

uno o más de Zos puntos es rechazado por estar más aZZá de 

Zos Z~mites. Todos Zos puntos deberán ser registrados en -

Za VaZidación de Z Método. La ocu:r>:?"encia de más de un punto 
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fuera de l-Cmites sugiere que ei método necesita de revisi6n 

Si ia precisi6n ·(repeti·c·i6n) es menor 1. 5% que la desvia -

ci6n estandar reiativa para· un método, se puede considerar 

que ei método es precia~. 

Sensibilidad.- Puede ser determinada como ia cantidad o la 

concentraci6n de substancia por ana'lizar que de una señal.

de referencia.del rango de "ruido" para el método. En alg1:!:.. 

nas ocasiones, ia sensibilidad puede describirse en térmi

nos de int;ervaio de confianza. 

Comp%'aci6n de Métodos.- Cuando se propone un nuevo método

para reemp'lazar ei método anai-t:tico establecido, ae puede

aeguir eZ procedimien.to siguiente: comparar Za preciai6n,

exactitud, etc., estimados de acuerdo a Zo anteriormente -

expuesto. EZ método propuesto no necesariamente debe ser -

idéntico estad-Csticamente aZ método establecido, sino que

puede hacerse un juicio de qué tan apropiado es el método

propueato para continuar obteniendo Loa resultados que ae

.obtcnian ~n ei método eatabZecido,sobre todo, cuando ae -

trata de métodos para estudios de estabilidad. Es~o puede

i zevarae a cabo uti'liz¿ndo ambos métodos durant;e un deter

minado tiempo y comparando 'loa resultados obtenidos. 

Un formato para reportar "un método anaZ-Ctico debe incluir-· 

un resumen de loa experimentos realizados para Za Valida -

ci6n con tablas que muestren Zos resultados y Zas pruebaa

eatad-Caticaa con una copia deZ método evaluado. Datos ori

ginales normale.a tale.a como gr<íficaa o espectros deber<ín -
incluirse para ilustrar Zoa puntos que están reportando. 

El formato deberá inc'luir como m-Cnimo lo siguiente: 

Introducci6n 

Resumen 
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Resultados y Diaausi6n 

ConaZuai6n 

Tablas 

Gráfiaaa, espeotroa, etc. 

Método a 

BibZiograf-Ca. 

3.3.5 PROTOCOLOS 

Para tener un mayor aontro Z .sobre Za informaoi.6n que 

se va obteniendo en loa productos en proaeso y pro -

duato terminado, se deberán estabZeaer protocolos y~ 

notifi.cacionea. 

EZ laboratorio anaZ-Ctiao deberá establecer protoco -

los con loa sigui.entes datos como m-Cnimo: 

3.3.5.1 Protocolos de Muestreo: Este deberá incZuir

como m-Cnimo: 

Quién .tiene Za autoridad para muestrear eZ producto

en proaeao y termi.nado. 

Cantidad a ser muestreada por Zote en base aZ método 

seleccionado y a Za forma farmacéutiaa. 

Instrucciones para Zas eti.quetaa en análisis que se

co Zocarán a Zos Productos en Proceso y Produato ter

minado que se hayan muestreado. 

3.3.5.2 Protocolos de Análisis: éstos deberán incluir 

como m-Cnimo: ( 8) 

Nombre de Z producto y nttmero de lo.te 

Feahaa de Fabricaci6n y de anáZi.aia 

pruebas por realizar al Produato en Proceso y Produ~ 

to .terminado. 
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L~mites tolerables para cada prueba por realizar en 

Producto Terminado y en Proceso. 

Deberá indicar un espacio para efectuar cálculos, ob 

servaciones, etc., para cada prueba. 

Deberá indicar un espacio para los resultados anaZ~

ticos. 

Deberá indicar el nombre de la persona y fecha en- -

que realiza eZ análisis de cada prueba. 

Deberá indicarse_ el nombre de la persona y Za fecha

en que se supervise eZ análisis. 

Deberán indicarse los juicios: dentro de l~mite o- -

fuera de l~mites para cada prueba que se efectue aZ

producto en proceso y producto terminado. 

Deberán existir notificaciones de Liberaci6n para -

Venta cCtZ los siguientes datos como m~nimo: 

Nombre del Producto, número de lote y forma Farma

clfutica. 

Indicar que el producto queda liberado para Venta

por cumplir con Zas Estándares de Calidad. 

Fecha de Liberación de Aprobación. 

Nombre de Za persona que emite tal juicio. 

Deberá indicarse a que Departamentos se Ze entreg~ 

rá copia de esta ·notificaci6n. 

Deberá elaborarse un Protocolo de Liberac~ón de Apr~ 

bado donde se indique:· 

Nombre de Z producto, número de lo. te y forma farma

céutica. 

Indicar la liberación del producto para Za siguie~ 

te etapa de fabricación o acondicionamiento por 

cumplir con los estándares de calidad. 

Nombre de Za persona y fe.cha en que se emite el- -

juicio de liberación de aprobado. 
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Deberá indicarse a que Departamentos se les entre

gará copia de es~e Protocolo. 

D.iJerá elaborarse un certificado anal!tico individual 

para cada lote de cada forma farmacifutica, el aual -

deberá indiaar: 

Nombre del produato, número de lote y forma farmadé}i 

ti ca. 

Cantidad Fabriaada 

Feahas de Fabriaaci6n y de Caducidad. 

Indiaar las pruebas anal!tiaas efectuadas con sus es 

peaificaciones y resultados. 

El nombre de la persona y fecha de cuando ae realiza 

ron las pruebas anal!tiaas. 

El nombre y la fecha de cuandv se supervisaron las -

pruebas anal!tiaas. 

El nombre de la persona responsable del Laboratorio

Anal!tico y feaha en que emite y da aomo satisfaato

rio tal Documento. 

Notifiaaaiones de Reañazo:- Este doaumento deberá -

elaborarse si en un lote de produato en proceso o -
terminado se enauentra en los análisis una disarepa~ 

aia. 

Deberá asignarse el prpximo número seauenaial que se 

lleva en el registro de reahazos y registrarlo en el 

mismo, con loa siguientes datos como m!nimo: 

Nombre del Producto 

Número de Lote 

Número de C6digo del Produato 

Número de Control 

Etapa de Fabriaaci6n 

Cantidad por Rechazdr 
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Nombre deZ MaquiZador (Si apZic~) 

Namero de Zote deZ MaquiZador (Si aplica) 

Fecha de Za Notificaci6n de Rechazo 

EZ responsable deZ Laboratorio AnaZ!tico deberá revi 

so.r Zos datos en que se basa esta notificaci6n de r~ 

chazo y firmar si Za considera apropiada. Por otro -

lado, deberá discutir este rechazo con eZ Responsa -

ble de Producci6n con objeto de dar una decisi6n fi

nal de coman acuerdo. 

En Za notificaci6n deberán llenarse Zos espacios co

rrespondientes a Aaci6n propuesta y Acci6n Final (Fi 
gura 8) 

EZ ResponsabZ~ del Laboratorio AnaZ!tico deberá fir

mar Za no~ificaai6n· y distribuir copias a Departame~ 

tos involucrados. 

Los ~uftetes o erivases que contengan aZ producto se -

identificar~n con etiquetas de Rechazo. 

Si un Zote es reprocesado se deberá establecer un -

Procedimiento de Reproceso y ser aprobado por Zos- -
responsables de Control de Calidad y Producci6n. 

EZ .original _de Zas Notificaciones de Rechazo sertí ar 

chivado en eZ Laboratorio AnaZ!tico. 
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4,- ALMACEN y R E T E N C I O N 
======================================== 

D E 

E X P E D 1 E N T E S 
=============--= 
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Como control de Laboratorio deberá establecerse como m!nimo: 

Los expedien-tes de I'etenai6n debel'án almaaenal'se completos, -

asegurandose que aontengan -todas Zas pruebas de Laboratol'io -

efeatuadas inaluyendo Zas feahas y fir'mas de las personas que 

Zas reaZizal'on, aa! aomo toda Za informaai6n I'elacionada aon

Za fabricaci6n y controles del Laboratorio de cada Zote de me 

dicamentos ( 16). 

Estos expedientes deberán ser retenidos por' Zo menos dos años 

después de Za distribuai6n completa del Medicamentos o un año 

después de la fecha de expiraci6n (44). 

Deberá almaaenarae una copia de Za eapeaificaci6n aon loa re

sultados de aada prueba, Zas firmas de loa qu!miaos analistas 

responsables de cada prueba y Zas de los supervisores que ah~ 

can loa resultados anali:-tiaos; gráficas de aparatos y otros-

datos anaZ!-ticos necesarios (44). 

Solo as~ deberán ser aZmaaenados como expedientes permanentes 

en el ·Laboratorio junto con Z0 s Expedientes de Producci6n de

cada Zote de Medicamen-tos. 

El laboratorio AnaZ!tiao deberá tener aon-troZea que evi-ten -
Za dupZiaaai6n de la documen-taai6n asi: como evi-tar el almace

namiento de loa miamos. 

Por o-tro lado, deberá asegurarse ~ue solo se aZmaaenará Docu

mentaci6n que refleje el seguimiento de Zas especificaaiones

para Materias Primas, Material de acondicionamien-to, pI'oduc -

tos en proaeso y produato terminado. 

Si e Z Laboratorio AnaZ-Ctico .no Z Z.eva a cabo esta Me todo Zog!a

para la aprobaci6n ~e produa·toa· en aada etapa de fabricaci6n

o acondicionamiento, entonces deberá indicar Za exacta secue~ 
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aia que sigue para aorroborar Za aonformidad del Mediaamento. 

Diaha informaai6n deberá ser retenida y almaaenada teniendo a~ 

mo una alternativa más Zas libretas de Registros del Laborato

rio AnaZCtiao, indiaando en forma aonseautiva todas Zas aativi 

dades anaZCtiaas que se desarrollan dentro del Laboratorio. 

Las libretas de Registros del Laboratorio AnaZCtiao que son re 

tenidas y almaaenadas deberán aumplir aon lo siguiente: 

Debe ser almaaenada el tiempo que establezca el Responsable 

del Laboratorio de Control de Calidad. 

Deberán estar sus páginas aon numeraai6n aonsecutiva. 

Deberá contener todos los datos, ensayos y resultados de prue

bas. 

Deberán indiaarse en Zas aorreaciones de datos, Za persona, f~ 

cha y raz6n por Za cual se hizo Za aorrecci6n~ 

Los expedientes que aontengan Zas pruebas deberán incluir: 

Nombre del Producto, Materia Prima o Material. 

Número de Zote y número de control. 

Nombre de Za persona que muestre6 

Incluir todos los métodos de Anál'lsis (Indicando ia Referen

cia Oficial o loa métodos Estandares de'l Laboratorio). 

Inaluir todos 'los datos tates aomo pesos, lecturas de bure 

tas, volúmenes, di'luciones, identificando con su referencia

cada Procedimiento de Prueba. 

Todos los datos deberán tener sus unidades de medida. 

Los aálculos deberán mostrar sus unidades de medida. 

Indicar Zas ZCmites o toleranaias permisib'les. 

Indicar si Zos resultados obtenidos están conforme a Zas es

pecificaaiones preestablecidas. 

Fecha y firma de Za persona que elabora Za prueba y de 'la- -

persona que verifica los resu'ltados. 
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Firma y Fecha en que el. Supervisor del. Laborato.rio aprueba o 

rechaza el. Material o Produ~to y Zas recomendaciones que dá

(propuesta técnica). 

EZ. Laboratorio Anal.f:tico deberá mantener Expedientes Seauenci~ 

Z.es Permanentes de toaos Z.os material.es de acondicionamiento,

materias primas y productos en proceso y producto terminado ve 

rificados dentro del. Departamento de Control. de Cal.~dad. 

Estos consecutivos deberán estar siempre disponibZ.es e indicar 

el. estado que guarda el. ~ateriaZ. .. 

Inherente a Z.a operaai6n de Control. .de CaZ.idad y a cual.quier -

Auditor-Ca de Control. de Calidad o Sistema de Inspecci6n es 1.a

capacidad y ~utoridad para mantener Z.os componentes o cual.quier 

producto en el. área de "Cuarentena" en cual.quier etapa del. Pro 

ceso. 

Esto sol.o. se deberá hacer aon obje.to de confirmar que eZ pro

ducto cumpZ.a con Z.as especificaciones. 

Los siguientes Zineamientos son apZ.~cabZes a material.es recha

zados por cua Zcruier raz6n durante Z.a fabricaci6n: 

Ei Zote entero deberá aislarse inmediatamente en área defi 

nida "Cuarentena" 

Cada envase que contenga el. Zote deZ producto en el .área -

de "Cuarentena" deberá etiquetarse para indicar su estado. 

Se deberá no_tificar e Z. .Rechazo de Zos material.e.a de acondi 

cionamiento, materias primas, productos en proceso y pro -

dueto terminado a Zos Departamentos invoZucrados. 

Toda Z.a inf~rmaci6n p~r~inente deberá retenerse en un exp~ 

diente central. de Datos, el auaZ. deberá contener como m!ni 

mo: 
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Número de rechazo .asignado al mater-ial, est;e generaZme!!. 

te seguirá un si·stema secuencial. .aon un namero de redha 

zo para cada nuevo Zote enaontrado como defectuoso. 

Nombre de l. producto O BU número de material. .rechaz.ado. 

Fecha enq.<e se hizo el rechazo. 

Origen del Ma-terial. Rechazado (Proveedor, Depart;amento

que Zo fabric6J 

Personas que se ent;eran del flechazo y Res~onsabl.es de -

Za Acci6n Correctiva. 

Raz6n o razones para rechazar los material.e.s y/o refe -

renaias de Z~s da-tos de Con-trol de Calidad. 

\ 
Mét;odo sat;isfaatorio para sacar el .Materi.al. .de Z »área de 

"Cuaren-tena" (Regresar al Proveedor, Des-truir, Re~roce

sar). 

Fecha en que se saa~ el material. .del .Area de "Cuarent;e

na" aon Za firma ~ut;orizada. 

Deberá efeat;uarse una invest;igaaión aompl.et;a de Zas cau 

sas de aada reahazd .para que est;e procedimient;o no t;en

ga valor mCnimd. 

La Documentaaión deberá ser apropiadamente al.maaenada, de tal 

form~ que permita Za reconstruaaión inmediata y evaZuaaión de 

los reportes anal.~tiaos en Za Hist;oria de los produatos, te -

niendo rápido aaceso a los datos y veri.f~cando Za integridad

de los resultados analCtiao&. 

Todos los datos, doaumentos y demás informaaión aomo Protoco-
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Zos. Reportes y Notif~cacionee generadas durante y como resui

tado de Z.os anáZisis de medicnmentos deberán ser aZmacenados y 

retenidos en un arahivo durante· un tiempo espec-Cfico determina 

do por eZ ResponsabZe de ControZ de CaZidad. 

EZ objetivo de tener expedientes correctos deberá estar siem -

pre enfocado a: 

Ayudar a Za reconstrucci6n precisa deZ Procedimiento totaZ: 

todos Zoo pasos. todos Z.os materiaZes y todos Z.os resuZta

dos. Esta reconstrucci6n es especiaZmente importante para~ 

aqueZZas situaciones donde sozo· una persona que no intervi 

no en todas Zas etapas anaZ.!ticas. Zogra tener Za Historia 

de dichos anáZisis faciZmente. 

Tener expedientes adecuados puesto que es parte esenciaZ

y refZejo de un trabajo en equipo deZ Laboratorio. 

De iguaZ manera. deberá aZ.~acenarse y retenerse Za Doaumenta -
ci6n deZ PersonaZ .que Z.~bora en eZ Laboratorio AnaZ-Ctiao. 

En forma generaz. para ten~r Zos expedientes correctamente. de 

berá considerarse Zo siguiente: 

Con un apropiado aZmaaenamiento de expedientes Za disponi

biZidad de Za Documentaci6n as más accesibZ~. Z0 cuaZ im -

pZ.ica eZ resoZ.v.er con mayor f"°a.ci Íi.dad cuaZquier probZema -
que se presente reZacionado con dichos expedientes. 

Expedientes adecuados deben proveer info.rmaci6n precisa pa 

ra Z.a aceptaci6:n o re.chazo de datos anaZ-C.ticos. 

Expedientes adecuddos permiten a cuaZquier persona monito

rear y revisar proce·dimientos en cudZquier tiempo futur·o. -
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proporcionan asistencia ai flesponsabZe deZ .Laboratorio de

ControZ de CaZidad y ase~u~an un controZ correcto sobre- -

Zos medicamentos. 

Deberá evitarse ( B): 

Retener Documentaci6n no reaZ 

DupZicar Documentaci6n (Con diferentes anotaciones en cada 

una de eZZas.) 

Tener personaZ en eZ Laboratorio AnaZCtico que desconozca

Za existencia o naturaZeza de Zas especificaciones, caZi

braci6n, mantenimiento, especificaciones y procedim~entos

anaZCticos, asC como donde se ZocaZizan,qu6 son y .como Zo

caZizar Zos expedientes aZmacenados. 

A Zmacenar Za Documentaci6n IncompZe.ta: 

FaZta de firmas: 

"'DesarroZZada por 

"Revisada por ... " 

ti 

Expedientes i~compZ~tos: 

"Fechas fa"Ltante:;" 

"Horas faZtantes" 

"Espectros faZtantes" 

"Número de Zote faZtante" 

"CuaZquier otro espacio en bZ~ncon 

Correcci6n de datos inadecuada. 

Datos fuera de especificaciones 

PZan de muestreo Incor.recto 

Informaci6n incorrecta: 

Fecha 

CáZcuZos err6neos 
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~ransposiai6n de nameros 

eta. 

Usar lápiaes para las anotaciones en la Doaumentaai6n 

Borrar datos. 

Tener dupliaadoa, no exaatamen~e iguales a los originales. 

Para evitar al~aaenar expedien~es inadecuados, deberá aonsid~ 

raree (8): 

Verifiaar que estdn aomple~os. 

Verifiaar que la informaai6n sea legible 

Verifiaar que las feahas sean aorrectas. 
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5.- M U E S. T R E .O 
==--============= 
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5.1 PLANES DE MUESTREO 

5.2 MUESTREO E INSPECCIONES PREVIAS 

5.2.1 Materias primas 

5.2.2 Materiaies de Acondicionamiento 

~.2.3 Produatos en Proceso 

5.2.4 Produato Terminado 

5 .. 3 MUESTRAS DE RETENCION 
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El muestreo con aua múltiples sistemas es una arma técnica de 

Za cual se vaie el ,Laboratori.o anal1:tico para emitir juicios

de rechazo o aprobaci6n de medicamentos (36). 

El Control de Calidad de materias primas, materiales de acon

dieionamiento, productos en proceso y producto terminado exi

gen por au naturaleza y cantidades que se manejan, sistemas -

eatadCaticos que permitan evaluarlos adecuadamente, de forma

taZ que el medicamento que consume el usuario cumpla con Za -

funci6n a Za que fue destinado (36). 

EZ Laboratorio Anal1:tico deberá obtener eatad1:aticamente una

muestra confiable y representativa del Zote, para evaluar Zas 

caracterCaticaa de calidad. 

5.1 PLANES DE MUESTREO 

5.1.1 Para un muestreo estad1:stico se requiere de un PZan 

de Muestreo estad1:stico, actualmente existen dife -

rentes planes de muestreo como son: (14) 

Tablas de Dodge-Romig 

Military Standard 105D (MIL-aTD-105-D) 

Planea de Secuencia Regular 

Tablas de Muestreo Columbia 

Las tablas más utilizadas en Za Industria Farmacéu

tica y requeridas por diversas Dependencias Gubern~ 

mentales son Zas MIL-STD-105-D, Za cual maneja un -

plan de muestreo estadCstico por atributos. 

Sin embargo, el Laboratorio Anal~tico podrá utili -

zar en forma anexa a Zas MIL-STD-105-D, otros pZa -
nea de muestreo. 

5.1.2 Para utilizar Zqs MIL-STD-105-D en materias primas, 

materiales de acondicionamiento, productos en proa~ 
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ao y productos terminados deberá considerarse: 

Tamaño de Z Lote. 

Valor l~mite de unidades defectuosas a encontrar en 

Za muestra que decide eZ rechazo deZ Zote cuando se 
sobrepasa. 

Número de unidades que se inspeccionarán. 

Nivel AceptabZ.e de Calidad (AQL). 

5.1.2.1 El ReaponaabZe del Laboratorio Anal~tico para 

eatabZecer eZ número de unidades por inspeccionar de

berá considerar como m~nimo lo siguiente: 

EZ muestreo eatad~stico por atributos se sujeta a -
tres grados de severidad: Normal (IIJ, Severa (III) 

y Reducida (I). 

INSPECCION NORMAL.- Deberá usarse al inicio de toda 

inspeccion y continuarla si Za calidad deZ producto 

ea consistente al niveZ de calidad especificado. 

Si Za calidad desmejora se deberá cambiar a una Ins -

pección Severa con eZ mismo nivel de calidad (AQL) e~ 

pacificado en Za,Inspecci6n Normal. 

Si Z.a calidad mejora podrá cambiarse a una Inspección 

Reducida con el mismo nivel de calidad (AQL) eapecifi 

cado en una Inspec~i~n Normal. 

INSPECCION SEVERA.- Deberá usarse eZ mismo niveZ de -

caZ.idad que para una Inapecci6n NormaZ, para eZ crit~ 

rio de aceptación, se reduce el número de aceptación. 

Si Za calidad deZ producto mejora, ae puede reineta -

Zar Za Inapecci6n Normal con el mismo nivel de caZi -

dad (AQL) especificado. 
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INSPECCION REDUCIDA.- Deberá usarse el mismo nivel de 

aalidad que para una Inspeaai6n Normal, Debido a que

e1. tamaffo d~ muestra es menor, deberá aonsiderase 1.os 

requisitos siguientes: 

Es neaesario aonoaer la historia de la calidad del -

producto. 

Durante la Inspecci6n Reduaida, si se nota que la aa-

1.idad disminuye, deberá reinstalarse de inmediato a -

la Inspeaai6n Normal. 

Los niveles de Inspecci6n Normal, severa y reducida -

deberán usarse para inspecciones de tipo no deetructi 

vo. 

Loe otros cuatro niveles especiales (S-1, S-2, S-3 y

S-4), por el .tamaffo de muestra que es pequeffa, debe 

rán aplicarse a pruebas de tipo destruativas o para 

ensayos costosoc (36). 

5.1.~.2 El Responsable del .Laboratorio AnaZCtico, pa

ra elegir el nivel de Inspecai6n que utilizará para -

determinar el número de unidades por inspeccionar asC 

aomo el" AQL de Zas materias primas, material de acon

dicionamiento, producto en proceso y producto termin~ 

do, deberá considerar lo siguiente(14): 

El .riesgo de Z _proveedor, aonsumidor y Zas difei>en 

cias enaontradas en loa diferentes niveles de ine 

peaci6n. 

El conoaimiento del proaeso de producci6n. 

Conocimiento de Za capaaidad de proaeso e hietoria

de la aalidad. 

Complejidad de los productos fabricado~. 

Importanaia y .aoeto de 7.· e·xámen o pruebas· {aostosas, 

destructivas). 
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Impor~ancia de i~a caracterCsticas de caiidad que

evaluan, ya aean defectos cr~ticos, mayores o meno 

rea. 

5.1.2.3 Ei Reaponaabie del Laboratorio AnaiCtiao de

berá eatabieaer el valor lCmite de unidades defeatu~ 

aaa por ·cada 100 unidades (AQL) en 7..a muestra que d'!!_ 

cide ei rechazo dei 7..ote cuando se sobrepasa: 

Podrá considerarse como satisfactorio un valor de-

2. 53. 

Podrá eiegirae un valor de AQL en base a ioa defe~ 

toa mayores, menores o totaiea. Vaiores de AQL - -

iguaiea o menores a 2.53 podrán eiegirse, con ia -

finaiidad de obtener 7..otea con ia calidad requeri

da. 

5.~.2.4 Ei Responsable dei Laboratorio AnaZCtico de

berá e ie.gir ia forma de muestreo; siendo éata: aenci:_ 

iza, dobie o maitipie; para determinar ei namero de

unidadea por inspeccionar, teniendo previamente ei -

nivel de inspecci6n y ei vaior de AQL. 

Deberá considerarse que la cantidad de muestra aumen 

ta de un mueatreo aencilio a un maitiple (cantidad -
de inapecci6n que' se requiere). Y que ei fCn princi

pai de la inapecci6n ea obtener informaci6n para so~ 

tener una deciai6n eatadCatica con reiaci6n a ia dia 

poaici6n dei iote. 

Por otro iado, deberá conaiderarae: 

Prop~edad dei .Plan de muestreo. 

Faciiidadea para ia apiicaci6n dei pian. 

Protecci6n que proporcio~a. 

Costo de la Inapecci6n. 
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5.2 MUESTREO E INSPECCIONES PREVIAS 

EZ Responsable. de Z .Labol"·atol"io AnaZ(tico deberá establecer' 

procedimientos que aseguren que todas Zas materias primas

y matel"iaZes de acond~cionamiento recibidas en Za planta -

sean f-t:sicamente aceptabZes y sean muestJlY:ldas aZ igual que 

cada forma farmaceútica que se trabaje en Za Compañ-t:a de -

acuerdo a planes de muestreo estad-t:stico. 

5.2.1 MATERIAS PRIMAS 

5.2.1.1 Cada recepci6n de materia prima deberá ser 

cuidadosamente inspeccion:i.da en cuanto a apariencia -

f-t:sica, Za auaZ deberá ser satisfactol"ia para proce

der a su muestreo. Evitando muestrear todos aquellos 

envases ~ue pl"esenten signos de aZteraci6n en su in

tegridad, por ejemplo: rotos, sucios, infestaciones

por J"oedores y/o insectos, contaminaci6n extraña, hu 

medad, vioZaci6n o falta de seZZos. 

5.2.1.2 Se deberá contaP con todos los utensilios ne 

cesarios para efectuap eZ muestreo de matePias pPimas 

y deberán aseaPse adecuadament~, siguiendo una meto

do Zog-t:a explicada por escPito. 

5. 2 .1. 3 Las mate Pi as pPimas estéri Zes debePán seP 

muestPeadas bajo condiciones de estePiZidad, debién

dose usar equipos estéPiZes y técnicas debidamente -

validas y explicadas poP escPito .. 

5.2.1.4 En casos de sustancias contPoZadas, antes- -

del muestreo .deberá cump Zirse con Zos requerimientos 

que especifican Zas dependiencias g.ubernamentales: 

Previo aZ muestreo~ deberá solicitarse un permiso

ª Z~ dependenci.d gubePnamentaZ encaPgada de Za sa

Zud, para que un In'tePventor efectue Zos descargos-
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de 7a materia prima en el Inventario de Za misma. 

Donde anotará Za ~antidad requerida para el muestreo 

5.2.1.5 Durante Za toma de muestras, los reaipientes 

deberán ser manipulados aon un proaedimiento taZ,que 

se evite cualquier riesgo de aontaminaai6n. 

5.2.1.6 El personal que efectúe el muestreo de mate 

rias primas deberá usar el equipo de protecci6n ade

áuado. 

5.2.1.7 Deberán examinarse todoa loa recipientes de

cada Zote de materia prima, verificando: 

Nombre de Za materia prim~. grado y potenaia. 

Nombre del Proveedor 

Número de Zote del proveedor o Feaha de manufactu

ra. 

Número de c6digo de Za materia prima asignado por

Za Compañ-Ca, así: como número de Zote. 

5.2.1.8 Deberán compararse Zos datos de Za etiqueta

de los recipientes contra Zas 6rdenes de compra y el 

libro de c6digos de materias primas. Debera darse 

aviso al Supervisor de Control de Calidad para girar 

instrucaiones pertinentes en caao de que dichos da -

toa no aoncuerden. 

5.2.1.9 Deberá seZeacionarse ai azar el número de r~ 

aipientes por muestrear y proaeder a limpiarZos para 

eZiminar materiaZ .extraño antes de introduairlos aZ

área de muestreo. 

5. 2 .. 1. 10 Deberán· ·traslada.r·ae todos Zos reaipientea -

que serán muestreados al Area de Muestreo e Inspec -
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ei6n. soio deberá estar un lote en esta área, al mo

mento del muestreo. 

5.2.1.11 Deberán prepararse todos los recipientes- -

qúe serán inspeccionados y muestreados permaneaien -

do todos los recipientes cerrados a excepei6n del 

que se va a inspeccionar y muestrear. 

Deberá procederse aon cada reaipiente por muestrear

en forma seeuenaiaZ y no al mismo tiempo: 

Quitar Z.a tapa del. reaipiente y col.oaarl.a sobre 

una superficie limpia para evitar Z.a aontaminaci6n 

cruzada. 

5.2.1.12 Deberá inspeccionarse Za materia prima con

siderándose Zas siguientes caracter~sticas f~sicas,

donde aplica: Deaol.oraci6n, olor extraño, infesta- -
ción de roedores y/o insectos, contaminaaión extraña 

gránulos no caraater~sticos, etc. 

5.2.1.15 Deberá considerarse el tipo de materia pri

ma para seleccionar Za herramienta y procedimiento -

de muestreo. 

Con Za herramienta y proaedimiento seleacionado deb~ 

rá aolectarse Za cantidad de muestra establecida a -

partir de Z número de recipientes i•equeridos a fin de 

obtener muestras individuales y muestra compuesta; 

Zas cual.ea deberán ser adeauadaa para proporcionar -

muestras para los análisis requeridos, as~ como para 

muestras de retenci6n. 

5.2.1.14 PQsterior aZ muestreo deberá cerrarse y as~ 

;;urar c"ada reaipiente. EZ seguro de todos Z.os reci -
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pientes podrá sel' col.ooado cuando se tengan todas --

1.as mue stl'as de l. i·o te. 

5.2.1.15 Debel'án ool.ooarse et¡ique-tas de "En anál.isis" 

a l.as mues-tras de Con-trol. de Cal.idad. 

5.2.1.16 Deberá hacerse una muest;ra compuesta por 

combinaci6n aproximada de can-tidades igual.es de l.as

mues1;ras col.ectadas de cada recipiente muestreado,e~ 

ta mezcl.a deberá homogenizal'se. 

5.2.1.17 La muestra compuesta deberá subdividirse en 

frascos ámbar et;iquet;ados oon l.a siguient;e informa 

oi6n: 

Nombre de l.a ma-teria prima, grado y potencia. 

Número de a6digo de l.a CompañCa. 

Número de io,-t·e. 

Fecha de Reoepai6n/Fecha de muestreo. 

Asignar l.e-tras u o-tra anotaci6n a l.os reaipientes

inuest;reados. 

NombPe y firma de Za persona que muest;rea. 

5.2.1.18 AZ -término del. muestreo deberá aoZoaarse al. 

Zot;e muestreado Za e-tique-ta de "Guaren-tena" y t;rasZa 

darZos al. área de1 mismo nombre. 

Por o-tro Zado deberán estabZeaerse procedimient;os de muestreo

para l.a coZeaci~n de inues-tras de agua des-til.ada, desionizada,

etc., necesaria para Za fabriaaai6n de produat;os. Deberá es-ta

bZeaerse Zo siguien-te aomo mCnimo: 

Forma de mues-treo. 

Can-ti.dad por muestrear. 

Utensil.ios para eZ muestre~. 
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Las muestras de agua para el Laboratorio AnaZ~tico deberán lle 

var Za sigui.ente informaci6n: 

Tipo de agua (Descripci6n) 

Número de Zote. 

Tomas u recipientes muestreados. 

Nombre de Za persona que muestrea. 

Fecha de muestreo. 

Los :recipientes de agua muestreados deber~n i.denti.fi..carse con

Za siguiente informaci6n: 

Descripci6n. 

Nt:imero de Zote 

Número de recipientes muestreados. 

R6tulo "En análisis" 

Nombre de Za persona que muestrea 

Fecha de muestreo. 

5. 2. 2 MATERIALES DE ACONDICIONAMIENTO , 

5. 2. 2. 1 Cada recepci6n de materiaZe.s de acondiciona 

miento deber~ inspeccionarse previo al muestreo, Za 

apariencia f1:sic:a debe se1• satis;[acrto1•·la (L·lb1•e de

humedad, no estar rotos, sucios, etc.) 

5.2.2w2 EZ personal ~ue realice el muestreo de Zos

materi.aZes de acondi.ci.onami.ento deberá usar el equi 

po de seguridad adecuado. 

5.2.2.3 Deber~n verificarse todos los recipientes -

de cada Zote que contengan al material de acondicio 

nami.ento: 

Nombre del material 

Número de Zote del .proveedor 

Núme:ro de C6digo 
Número de Zote 
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5. 2·. 2 .. 4 Deberdn comparara e 'loa dato a de La identif'i 

cación de ·Lo.a recipientes que contengan a Loa mate

riaLea de acondicionamiento cont1'a Las órdenes de -

compra y ~L L~bro de c6digos de materiales, dándose 

aviso ai Supervisor. de ControL de Calidad para gi -

rar instrucciones en casos de que no concuerde di -

cha información. 

Deberá verificarse La cantidad recibida. 

5.2.2.5 Deberán seleccionarse ai azar Loa recipien

tes que cont~ngan Los materiales de acondicionamie~ 

to para ei .muestreo estad!atico. 

5.2.~.6 Deberá eatabLeceree el plan de muestreo pa

ra cada material de acondicionamiento, ei tipo de -

inspección y ei nivel de calidad. 

5.2.2.7 Deberd hacerse ei inueatreo por Lotea, con -
objeto de evitar mezclas de materiales. 

5.2.2.B Deberd doieccionarae La cantidad de muestra 

eatabLeaida para proceder a La inspección. 

5.2.2.9 Posterior ~i muestreo deberd cerrarse cada

recipiente muestreado. 

5.2.2.10 Deberá coL~carse ai envase que contiene La 

muestra, una etiquet;a de "Muestras para inspección" 

ai término deZ muest;reo. La etiqueta deberá contener 

La siguiente· informaci6n: 

Nombre del .material de acondicionamiento. 

N!Imero de c6_digo. 

Número de Lo té. 
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Asignar Zetras u otra anotaci6n a Zos recipientes 

muestreados .. 

Nombre de Za persona que muestre~. 

5.2.2.11 D~berán c~Zocarse etiquetas de ucuarente -

na" a Zos recipientes muestreados· y coZocarZos en 

eZ área deZ mismo nombre. La Etiqueta deberá conte

ner Za siguiente informaci6n: 

Nombre daZ materiaZ 

Número de c6digo 

Nr:tmero de Zote 

Asignar Zetra u otr~ anotaci6n a Zos recipientes

muestreados. 

Nombre de Za persona que inuest;rea 

5.2.5 PRODUCTOS EN PROCESO 

5.2.3.1 Durante Za manufactura de Zos medicamentos

es necesario evaluarlos a niveZ de granel con obje

to de confirmar Za calidad deseada. 

Dependiendo de Za forma farmaa.éutica deberán imple

mentarse procedimientos que contengan: 

Formas de muestreo. 

Utensilios necesarios para eZ muestreo. 

Plan de muestreo. 

NiveZ de calidad. 

VaZo:r Z~mite aceptable de caZidad. 

5.2.3.f AZ colectar Zas muestras que se :requieren p~ 
ra Zos anáZisis e inspecci6n deber<í coZe.cta:rse una -

cantidad adicionaZ _que servir<í coma muestra de re- -

tenci6n. 

5.2.3.3 La eti~u~ta ~e Za muestra para eZ Laborato -

rio anaZ~tico deber~ ZZevar Za siguiente informaci6n 
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Nombre deZ Producto. 

Número de Lot·e. 

Fecha de muestreo. 

Nombre. de Za persona que muestreo. 

5.2.3.4 La etiqueta deZ.graneZ muestreado deberá 

ZZevar Za siguiente informaci6n: 
R6tu"lo nproducto en análisis" 

Nombre deZ producto. 

Número de Zote. 

Orden de producci6n 

Fecha de muestre~. 

Nombre de Za persona que muestre6. 

EZ granel deberá estar una vez muestrado, en una á

rea de "Cuarentena" hasta ~ue sean Liberados por eZ 

Laboratorio AnaZ~tico. 

5.2.3.5 La muestra acumuZ~da deberá estar almacena

da e identificada para análisis en eZ Laboratorio -

AnaZ~tico as~ como Za muestra de retenci6n. 

5.2.3.6 EZ personal que muestrea deberá usar eZ e-

quipo de seguridad adecuado. 

5.2.4 PRODUCTO TERMINADO 

·5. ·2. 4. 1 Consideraciones en e Z muestreo: 

P"lan de muest~eo 

NiveZ de Calidad 

VaZo.r Z~mite de calidad 

Forma de muestreo 

UtensiZ~os neuesarios para eZ muestre~. 

5.2.4.2. Las mue~tras de producto terminado co"lecci~ 
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nadas pod:r>án t;omar>se después de Z. pr>oceso de dosifi_ 

oaoi6n (Z.Zenados, et;o •. ) o •n Za Z.(nea dur>ant;e el. -

aoondicionamient;o. 

5.2.4.3 Debe:r>án t;omar>se muest;:r>as por> d~as de dosi

ficaci6n o acondicionamient;o, y pr>opor>cionar>se de

est;a for>ma al Labor>at;or>io AnaZ.~t;ioo par>a los análi_ 

sis cor>r>espondient;es. 

5.2.4.4 Las muest;r>as de pr>oduct;o t;er>minado debcr>án 

ident;ificar>se como m~nimo con lo siguient;e: 

Nombr>e del pr>oduct;o 

Nt1mer>o de Zot;e 

Fecha de Z.Z.enado 

Fecha de acondicionamient;o 

Númer>o de Za 6r>den de acondicionamient;o 

Nombr>e y firma de Za per>sona que muest;:r>ee 

5.2.4.5 Debe:r>án acumular>se Zas muest;r>as en un r>eci 

pient;é adecuado que deber>á est;ar> ident;ificado apr>~ 

piadament;e para Z.os análisis cor>r>espondient;es y p~ 

ra Za muest;:r>a de :r>et;enci6n. 

5.2.4.6 EZ. pr>oduct;o t;Arminado deberáident;ificar>se

con una et;iquet;a de "Cuar>ent;ena" con Z.a siguient;e

infor>maci6n: 

Nombr>e del. pr>oduct;o 

Número de Z.ot;e 

Or>den de acondicionamiento 

Fecha de dosificaoi6n 

Fecha de muest;r>eo 

Nombre de Z.a persona que muest;:r>e6 

5.3 MUESTRAS DE RETENCION 
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El Laboratorio AnalCtiao deberá aontar aon procedimientos 

que indiquen la aantidad, aondiciones y tiempo de almace

naje, además de registros de las muestras de retenci6n de 

materias primas, produatos en proceso y producto termina

do. 

5.3.1 CANTIDAD 

5.3.1.1 Una cantidad apropiada deberá aonservarse -

aomo muestra de retenci6n a nivel de materia prima, 

material de aaondicionamiento, producto en proceso

y producto terminado, este dltimo, deberá retenerse 

tal y como se tiene al producto para venta. 

5.S.1.2 Dicha cantidad deberá ser no menos que 2 v~ 

ces la cantidad requerida para todas las pruebas. 

5.3.1.3 Para establecer la cantidad deberán_consid~ 

rarse además,las muestras necesarias para-efectuar

estudios de estabilidad, pruebas confirmatorias de

dependenaias gubernamentales, quejas de clientes, -

etc. 

5.S.1.4 Sin embargo, la cantidad deberá ser la mCnf 

ma necesaria, considerando los puntos antes mencio

nados. 

5.3.2 CONDICIONES DE ALMACENAJE 

5.S.2.1 En general, todas las muestras deben ser al 

macenadas bajo las condiciones de almacenaje adecu~ 

das para materias primas, materiales, productos en

proceao y producto terminado, de tal manera que no

ae afecte su pureza, concentraci6n e inocuidad, en

loa productos donde aplique. 
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5.3.2 .. 2 Las condiciones de aZmacenaje. deben ser Zas 

mismas que se indican en Zos marbetes de Zos produ~ 

tos, ésto apZica a productos en proceso y producto

terminado, en caso de materias primas se aZmacena -

rán ds acuerdo a Zo que se indica en Zos compendios 

OficiaZes, por ejempZo: 

Temperatura ambiente.- Debe~á ser una área que -

mantenga Zas condiciones ambientaZes estacionaZes 

(no mayor de 25ºC) para productos en proceso, pr~ 

dueto terminado, materias primas y materiaZes de

acondioionamiento que no re~uieran precauciones -

espeoiaZes. 

Areas ControZada·s. - Deber6. ser una 6.rea en "la ouaZ 

Za temperatura deber6. ser mantenida entre 10 a 20 

ºC para eZ aZmacén de muestras de materias primas 

productos en proceso y producto terminado con te~ 

peratura controZada. 

Areas de Refrigeraci6n.- Deber6. ser una 6.rea en -

Za ~uaZ "la temperatura se mantenga entre 2-BºC p~ 

ra materias primas. productop en proceso y produ~ 

to terminado que requi.eran condiciones de rcf:rig~ 

raci6n. 

Areas cont:roZadas.- Deberá existir una área con -

condiciones de temperatura, humedad, protecci6n -

de ia Zua, etc., controZadas, para Zas materias -

primas, product;os en proceso y product;o terminado

que Zo requieran. Estas áreas podrán utiZizarse -

para sustancias contro"ladas por Dependencias Gu -

bernament;a"lea, debi.endo exist;ir en este caso un 

sistema de aZarma. 

5.3.3 TIEMPO DE RETENCION 

Las muestras de retenci6n deberán almacenarse por -
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un intervaio de tiempo, debiéndose aonsiderar io si

guiente: 

5.3.3.1 Las materias primas deberán aimaaenarse aomo 

m~nimo 6 años. 

5.3.3.2 EZ tiempo de retenai6n de ios produatos en

proaeso dependerá de ia feaha en que se termine de

aaondiaionar ei granei. 

5.3.3.3 Los produatos terminados deberán retenerse

por io menos dos años después de ia distribuai6n to 

tai dei úZtimo produato dei Zote o un año después -

de ia feaha de expiraaión, o ei per~odo que sea más 

iargo. 
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6,- S U S TAN C I A S D E R.E F E R E N C I A 
================================================= 

SOLUCIONES Y REACTIVOS 
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6. 1 FUENTES ·DE ADQIÍISICION 
'-_.,;:,: _· .. -.,·,·,. 

6. 2 REGISTRO, .PREP!J.RACION· Y REANALISIS 

6. 3 ALMACENAJE 
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E'l estab'le_ce.r .medidas de co.ntro 'l .adeau.adas es de. vita'[. _1-mporta!:!. 

ci-a en e'l .Laborator.io Ana·t.{t.-i:co.,. con e'l .obje.to .. de empZe.ar Proce 

di-mientas Ana'l-{ti-cos pre.oi.sos., e·xactos y Hensib7 . .-es. 

Todo Procedi-miento AnaZí:tico ~equi-ere de sustancias de referen

cia y/o so'luciones y/o reactivos para 'las determinaciones cuan

titativas que se efeotuan. 

Por Zo ouaZ, deberán estab'lecerse procedimientos para su uso, -

preparación, reanáZisis y cond·i.aioncs de a'lmacenaje con Za fin.E_ 

7Adad de evitar errores ana'lí:-ticoa, de iguaZ _1-mportancia, es -

cump 'lir con todos y cada uno de 'los requerimientos para 'tener -

Za seguridad de que 'los anáZisis son confiabZes.(37) 

8.1 FUENTES DE ADQUISICION 

Sustancias de Referenci«.J.. - canoci-dos como Est;ándares Prima

rios y Estándares Secundarios. 

6 .1.1 En Zo_s proaedi-mien'tos anaZ{t;icos deber6.n usarse como

Estándares Primarios soZo_ aqueZZo.a estándares de Com

pendi-oa Oficia'le.s y/o J.'n'ternacionaZes como son: (45) 

Referencia USP 

Referenci-a NF 

Estand·ar In'ternacionaZ 

Referencia Naciona'l 

Los Eat;andares Primari-os de Compendios Oficia'les y/o

Internaciona'les deberán es'tar etiquetados con 'la si -

guient;e información como mí:nimo: 

Nombre de'l _Estandar Primario 

Núme:r>o de Lo-te 

Fecha de Fabricación 

Fecha de Recepción 

Condiciones de Almacenaje:- Deberán a'lmacenarse de --
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ac~erdo a Z.as instrucciones indinadas en Za etiqueta

de Z. fabricante .. 

Pureza 

Condiciones para Z.a determinaci6n de Humedad (a Z.os -

Estándares donde aplique) 

Fecha de expiraci6n.- Esta deberá venir en el marbete 

del Estandar Primario o bién Z.ocaZmente deberá reana

Zizarse cada año partiendo de Za fecha de recepci6n y 

as1: estab Z.e.cer Za fe.cha de expiració"n. 

Deberá anotarse Za fecha en que se abre el estándar. 

Pa~ha en ~ue se debe descartar (en base a Z.os reanáZ.i 

sis). 

Deberá seguirse el tratamiento que se indica en Z.as -

instrucciones del marbete antes de usarse. 

Las siguientes a'no-taciones deberán hacerse a Z.a eti -

queta: 

Fecha de Recepci6n 

Fecha de ReanáZ.isis 

Fecha en que se debe descartar, Z.a cuaZ debe ser Z.a 

misma que Za fecha de" e·zpi1•acidn, debiéndose indi -

car Z.a fecha de reanáZ.isis, Z.a cual nos indicará Z.a 

fecha en que se debe descartar. 

6. 1. 2 En Zo.s Procedimientos AnaZ-t:-ticos deberán usarse como

eatándares secundarios sol.o aquello,s den:iminados como 

estándares propios del Laboratorio, es decir, Z.ocaZ. -
mente cada Laboratorio de Cont;roZ de Calidad ·podrá oé 
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tener sus estándares se~undarios (de uso habitual ~n

e 1 .Labor.at.o.rio ). par-tiendo .de Estándares Primarios. 

Los Es~ándares Secundarios deber~n estar etiquetados

con "la info.rmaci6n sigU'iente como m'Ínimo: 

Nombre del .Eatandar .Secundario 

NQmero de "lote o nQmero de Control, .deZ Laboratorio

Ana"l!tico. 

Fuente de Adquisici6n 

Fecha de Fabricaci6n 

Condiciones de A"lmacenaje 

Pureza 

Condiciones para la determinaci6n de. Eumedad (en 

donde ap "lique). 

Fecha de Recepci6n 

Fecha en que se empieza a· utiZi.zar como Estándar Be 

cundario. 

Fecha de ReanáZisis.- EZ Responsab"le deZ Laboratorio 

Ana"l!tico deberá estab"lecer un esquema de intervalos 

deReaná"lisis para cada Esta~dar Secundario con obj~ 

to de conocer Za puPeza rca"l •n eZ momento de usar
se. Estos intervalos de reanáZisis pueden ser en 

forma genera"/, cada seis meses. 

Fecha en que se debe descartar.- Se deberá dar en -

base a "los reaná"lisis que se efectuen o ei base a Za
fe cha de e:::piraci6n deZ estandar seC:undario. 

6.~.3 En los Procedimientos AnalCticoa deberán usarse solo

Reactivos que estén reconocidos Oficialmente y que g~ 

ranticen el grado de pureza que se requiere en las d~ 
terminaciones ana1Cticas cua"litativas y cuantitativas 

Los Reactivos deberán estar etiquetados con 7,a infor

maci6n siguiente como mCnimo: 
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Nombre. de i .. Reac.tivo 

7lúmero .. de Lot.e 

Fe cha de Fabr i-cac:i6n 

Fecha de Recepci6n 

Condiciones de AZ.macenaje 

Pureza 

ResuZ.~ados de Z.as pruebas AnaZ.Cticas que constat.en

ia CaZ.idad del, Reactivo. 

Fecha de Expiraci6n~ ta cual, .ser~ dada por eZ. .Res -

ponsabZ.e. de Controi de Ca'lidad bas~ndose en Z.a esta 

bi 'lid~d y /o. fe.cha de fabricaci6_n. 

Fecha en que se abre et Reactivo. 

6.1.4 En los Procedimientos Ana'lCticos deberán usarse so'lo

so'luciones preparadas a partir de Reactivos reconoci

dos Oficia'lmente y que contengan 'la pureza que se re

quiere en 'las determinaciones ana'lCt.icas cuatitat.ivas 

y cuantitativas. 

Las sotuciones deberán estar etiquetadas con 'la info~ 
maci6n siguiente como mCnimo: 

Nombre de ta s¿z.uci6n 

Número de Preparaci6n. - De.biéndose indicar 'la refe

rencia (voZ.umen y página) 

Fecha de preparaai6n 

Fecha de Expiraci6n: EZ. Reaponaab'le de Controi de -
CaZ.idad deberá estab'l;certa basándose en toa reaná-

7..isis y/o fecha de preparaci6n. Este intervaio de

reaná'lisis en general, puede ser de seis meses a pa~ 

tir de 7,a fecha de preparaci6n. 

Nombre y firma de 'la persona que prepara ta so'lu- -

ci6n. 

Conaentraci6n de la Soluci6n 

Condiciones de Almacenaje 
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Fecha de :r>eanálisia: El Responsable de Cont;:rol de Cf! 

lidad deberá establecer esquemas de reanáiiais para 

cada tipo ~e aoluoi6n. 

Para soluciones que se utilizan en los análisis vo

Zum6t;riooa pueden ser en forma general .oada i;rea me 

ses. 

Las soluciones st;ook deberán ser preparadas a par -

t;ir de sust;ancias de referencia a una oonoentraci6n 

determinada. 

Las soluciones valoradas deberán prepararse oon - ~ 

react;ivoa reconocidos ofioialment;e a una concent;ra

oi6n det;erminada. 

Los int;ervaZoa de reanáli.sia no deberán aplicar a "'.'" 

t;odas aquellas soluciones que se ut;ilizan en det;er

minaciones cualit;at;ivas. 

Fecha en que se deben desoart;ar las soluciones: 6s

t;a dependerá de Za fecha de reanáZ~sis para el caso 

de Zas soluciones que se ut;ilioen en anáZ~ais cuan

t;itat;ivos y de Za, feoha de preparaci6n en eZ oaso ~ 

de Zas soluciones que se u"tiZizan en Zas de"termina

oionea cualit;at;ivas. Siendo p.ara est;e úZt;imo caso -

un int;ervalo de uso máximo de seis meses. 

6.2 REGISTRO, PREPARACION Y REANALISIS 

6.2.1 Los Eat;ándarea de CompendiosOficiaZes o Int;ernaciona

Zes y los eatandares Secundarios que adquiera el Labo 

rat;orio AnaZ~t;ico deberán ser con"troZados con obje1;o

de evi"tar fallas anal~t;ioas, por oonsiguient;e, debe -
rán: 

6.2.1.1 Establecerse un esquema contenido en un Regi~ 

t;ro que comprenda "todos y cada uno de los Eat;ándarea

que se manejan en el Labora"torio; indicándose ~omo m~ 

nimo loa siguient;ea dat;os: 

Nombre del Estandar Primario 
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Número de Lote 

Pui•eza 

Peaha de F~briaaai6n 

Pecha de Recepci6n 

Las instruáciones acerca de Z.as condiciones de alma 

cenaje, Zas cuales deber6.n esta1• incluidas en e Z -

marbete del. fabricante. 

Procedencia 

Fecha de Expiraci6n.-Z.a cual deberá estar de acuer

do con el dato del marbete o bién con los reanáli -

sis anuales que se deben efectuar después de la fe

cha de recepci6n si eZ .marbete no traé indicada Za

fecha de expiraci6n. 

Fecha en que se debe descartar.- Deber6. darse en ba 

se a Za fecha de expiraci6n o a los reanálisis que

se efectuen cuando Z.a fecha de expiraci6n no este -
incluida en el. marbete del. fabricante. 

Fechas de ReanáZ.isia. 

6.~.1.2 Existir Procedimientos que detaZlen exactamen 

te para cada Estapdar Primari.o utilizado en e Z. Labor~ 

torio Anal~ticos: 

Pruebas anal~ticas en las cual.es aplica su uso: Ma

terias Primas, Pr~ductos en Proceso y Producto Ter

minado. 

Pasos a seguir para l~s estándares primarios cuando 

se utilizen para Za obtenci6n de estándares secund~ 

rios. 
Instrucciones.precisas del. tratamiento necesario in 

mediatamente antes de usarse,taZ.es como determina -

aiones de agua_o perdida por secado. 

Las condiaiones_de almaae~aje tales como temperatu

ra, humedad, proteaci6n de Za luz, eta. 
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Fechas de reanáZisis: indicando con fechas los in-

tervalos en que se realizarán. 

Reemplazos: indicándose cada cuando deberán cambiar 

se los están'dares. 

6.2.1.3 Existir Procedimientos asC como sus registros 

correspondientes para las Soluciones stock preparadas 

a partir de Estándares de Compendios Oficiales o de -

Estándares Secundarios. 

Deberán indicarse como mCnimo en eZ Registro~: 

Nombre del Estandar con su identidad espeaCfiaa: l~ 

te, procedencia~ eta. 

Método de Preparaai6n de la Soluci6n. 

Fecha de Reanálisis: la cual depender~ de la feaha

de preparaai6n. 

Fecha en que se debe descartar: ésta dependerá de -
los resultados que se obtengan en los reanálisis. 

Las condiciones de almacenaje: Temperatura~ protec

ai6n de Za luz, eta. 

Fe cha _de Preparación 

Nombre de Za persona que Za prepara. 

Cuando una soluci6n "stock" o bién un estándar de Com 

pendio Oficial o Estándar Secundario es usado en un ~ 

análisis, deberá usarse su número de preparaai6n o su 

número de lote respectivamente como BU número de iden 

t'i.fiaaaión. 

Cálculos necesarios para la preparaci6n de la soZu- -

aión "stock". 

6:2.2 Los Reactivos y materiales adquiridos por el Labordto 

rio AnaZCtiao deberán aontroZarse con objeto de aorr~ 

- 12 8 -



borar .existencias. 

Deberán: estableaers·e en un registro como Control de Z

Laborator0io AnaZ-C-ti.co lo. siguiente: 

Nombre del .Reac-tivo 

Nombre deZ Fabricante 

Nitmero de Catálogo de Z Fab1•icante 

Pecha de Reaepci6n 

Fecha de Salida 

Cantidad que se consume 

Existenci.a. 

6.2.3 Las soluciones preparadas a partir de Reactivos rea~ 

nocidos ofiaiaZmente deber~n aontroZarse aon objeto

de evitar errores anal-Cticos. 

6.2.3.l Deberá darse el seguimiento exacto a los p~~ 

aedimientos de preparaci6n y valoraci6n reconoai.dos

ofiaiaZmente para obtener Zas soluciones utiZizadas
en Zas determinaciones cualitativas y cuantitativas. 

6.2.3.2 Deberán anotarse en registros, las soZuaio -
nes que se preparan para ser utiZizadas en los anáZi 

sis, asignándo Ze.· un número de preparaai6n, e Z auaZ 

será su número de identifiaaci6n durante Zos análi -

sis. 

EZ registro deberá indicar como m-Cnimo: 

Nombre de Za SoZuai6n 

Número de Preparaai6n 

Cantidad de reactivo por pesar o medir, indicando

pesadas o al-Cau~tas 

Cantidad (volu~ehJ deZ .solvente por utilizar.en la 

preparaai6n de las soZuaiones. 
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Cantidad de solución por preparar. 

Cálculos necesario para la preparaci6n de solucio

nes. 

Nombre de la persona que prepara las soluciones. 

Concentración de Za solución. 

Fecha de caducidad de la solución. 

Fecha en que la solución debe descartarse. 

En caso de soluciones valoradas utilizadas en las d~ 

terminaciones cuantitativas deberá indicarse: 

Nombre del Estandar Primario 

Número de Lote 

Cantidad utilizada: indicando claramente Zas pesa

das. 

Gasto en mililitros de la solución para la valora

ción del estandar primario. 

Cálculos necesarios para determinar Za concentra -

ción de la solución. 

6.2.3.3 Deberá estabZecerse para cada tipo de solu -

cianea utilizadas en Zas determinaaioneo cuantitati

vas y cualitativas, un procedi_miento donde se indi -

que Za fecha de caducidad. 

6.2.5.4 Deberá establecerse Za fecha de reanálisis-

para cada tipo de solución utilizada en Zas determi

naciones cuantitativas. 

6. 2 .·3 .• 5 Deberá estable.cerse Za fecha en que se debe

rá descartar Za solución, ésto dependerá del reanáZi 

sis, o bién en base a la fecha de preparación para -
las soluciones usadas en Zas determinaciones auaZit~ 

tivas. 

6.2.3.6 Cada en1'ase que contenga: soZuci6n "stock" o 
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soluciones para determinaciones cualitativas y cuanti 

tativas deberá estar ~tiquetada con ia siguiente in 

formaai6n ciara y de ta i iada: 

Nombre de ia so~uci6n 

Potenaia 

Fecha de p1•eparaci6n 

Namero de preparaci6.n 

Fecha en que se debe descartar 

Condiaiones de almacenaje 

Nombre y firma de Za persona que prepar6 Za sozu~ 

ción. 

6. 3 ALMACENAJE 

6.3.1 Deberán existir procedimientos y esquema donde se in

dique ciara y detalladamente Zas condiciones de aZma

ce naj e de cada: 

Estandar de Compendio Oficial 

Estandar Secundario 

SoZución "Stock" 

Reactivos 

SoZuciones par~ determinaciones cualitativas y cua~ 

titativas, en este caso especefico ias aondiciones

de almacenaje se indican en los compendioa Oficia -

&es, más sin embargo, deberán anotarse en ios pro

cedimientos y esquemas, ase como de ias soiuciones

no incluidas en ios cqmpendios oficiaZes. 

6.3.2 Deberá señalarse como menimo en ei esquema y donde a-

pZique: 

Nombre de& .Estandar o SoZuci6n o Reactivo. 

Identidad Especefioa: lote, proaedencia, etc. 
Uso de Sustancias Desecantes. 

Protecci6n aontra Za Zuz. 

Tipo de envases que Z0 s deben contener ase como ca
racteresticas que deben cumplir. 
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Envases bi6n aerrados y/o herm6~iaoa. 

Tempera:'tura: por· .ejemp"!-o: 

Cámaras fr~as: máximo 15ºC 

Refrigerador: En~re 2 - 15ºC 

caior exaesivo: Arriba de' 49°C 

Liofi ii.zado 
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7.- I NS T.R U M.E N T A.C I 0.N y E Q U I P O 
================================================= 

A N A L I T I C O 
================= 
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7.1 CALIBRACION Y MANTENIMIENTO PREVENTIVO 

7 .. 2 PROCEDIMIENTOS Y REGISTROS 

7.3 VALIDACION 
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EZ Laboratorio AnalCtiao deberá tomar las medidas pertir.entes

para asegurar que e~ equipo e inst~umentaai6n ~uc se utiliza -

aumpla aon Za exaatitud y preaisi6n requerida en las determina 

cior:es que se Pea~~zan en Zas materias primas, matariaZes de -

acondicionamiento, produato en proaeso y producto terminado p~ 

ra verifiaar eZ cumplimiento de Zas espeaificaaiones (32). 

Es necesario que todos los intrumentos y equipo analCtiao es -

tén en buenas aondiciones, proporcionándoles Mantenimiento Pr~ 

Ve>ttivo y aaZibrándose peri6diaamente de aauer>do aon los desa

justes propios que sufre aada aparato e instrumento (8) (13). 

EZ equipo deberá estar> sujeto a ~evisi6n y comprobaai6n regu -

Zarmente, manteni-éndose por e·sarito todos los infor>mes aorr>es

pondientes (13). 

As! como, validar el equipo e instrumentos par>a verificar su -

exactitud, sensibilidad y reproducibiZidad. 

7.1 CALIBRACION Y MANTENIMIENTO PREVENTIVO 

7.1.1 El Responsable del Laboratorio Anal!tico deberá ase

gurar que a todo 'ez equipo e inst·rumentaai6n anaZ-Ct:!:_ 

ca utilizado en eZ área de Contr>ol de Calidad se le

de Mantenimiento Preventivo, debiendo silecaionar la

CompañCa que efeatuar>á dicho trabajo. 

7.1.2 Los imtr>umentos y equipo del Laboratorio deberán ser 

revisados y calibrados peri6diaamente, es decir, a -
intervalos que se aonsideren aonvenientes de aauerdo 

a programas estable.cidos. (4) 

7.1.3 Los instrumentos y equipo anaZ!tico deber6nser revi

sados~ proporaionándol•s limpieza interna y externa. 
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7.1. 4 So"lo persona"l caUfi cado deberá dar Mantenimionto Preve!!_ 

t;ivo· y Ca"li.braci6n a ·"lo.s aparatos de aauerdo a "las ·e!!_ 

pecificaciones que indi~u~ e"l Manua"l de"l Fabrican-te -

de "l .aparato· o bién. eZ manejo que se indique en "los -

compendios. oficia"les; as! como e i uso de es-tándares -

de dichos compendios, por ejemplo: USP o Naciona"les,

quienes en forma general, permiten "la ca"libraci6n de -

"los instrument;os y aparatos ana"l!ticon. 

7 .1. 5 Todos "los tparat;os e ins1;:r•umentos debei'án se:r> ca"libra

dos y proporcionarZes Man-tenimiento Preven-tivo d.en-tro 

de"l .Laboratorio Ana"l!-tico. So"lo en casos que Zo justi 

fiquen se hará fuera de "la Compañ~a; en t;a"l situaci6n 

~ cuando se tenga nuevament;e e"l apara-to o inst;rumento 

e"l persona"l capacitado del. Laboratorio AnaZ!t;ico deb~ 

rá verificar su buen funcionamient;o. 

7.1.6 Deber~n ser conservados expedientes exactos de t;odas

"las reparaciones, mantenimien-tos preventivos y caZibra 

cionea de inat;rument;oa y aparatos. 

7.1.7 Loa supervisores y operarios capacitados de"l Laborat~ 

rio Ana"l!t;ico deberán verificar que -todos Zoa instru

mentos estén funcionando correctamente y que se efec

tuen "las caZibraciones en "los int;erva"los de tiempo ea 

tab"leaidoa (43). 

7.1.8 E"l Personal. que maneja "los aparatos e instrumen-tos d~ 

berá verificar que se encuentren "limpios y ajustados. 

7.1.9 Si e"l apara-to? inst;rumen-to fa"l"la y no se "logra su 

ajuste siguiendo "lo~ procedimient;os es-tándares de"l La 

boratorio Ana"l!tico, deberá notifica~se a"l fleaponsa -

b"le para que tome "las medidas correct;ivas para ta"les-
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fa'll.as. 

?.1.10 Todo aparato y/o instrumento que fa'l'le deberá identi 

fiaarse aomo "fuera de serviaio" hasta ~ue no se 'le -

efeatuen medidas aorreativas pal"a dejal"Zo funaionando 

adecuadamente. 

?.1.11 A Zas siguientes a'lasea de a?al"ato e inatl"umentos d~ 

berán dál"seZes mantenimiento p1"eventivo y aa'libraai6n 

aomo m!~imo a 'los interva'los de tiempo ai~uientes: 

APARATO O INSTRUMENTO 

Potenai6metro 

Ba'lanzas Ana'l!tiaas 

Term6metros 

Mufl,as 

Estufas aon Vaa!o 

Aparato de Deaintegraai6n 

Balanzas Granatariaa 

Espeatrofot6metro U.V. 

Espeatrofot6metro IR 

Refraat6metro 

Co Zor!metro 

POTENCIOMETROS: 

CALIBRACION 

Diario 

Diario 

Menauai 

Menauai 

Menauai 

Menauai 

Mensuai 

Semanal 

Semanal, 

Semanal. 

Semanal. 

MANTENIMIENTO 

PREVENTIVO 

Cada 6 meses 

Cada 3 meses 

Cada 4 me::;es 

Cada 6 meses 
Cada 6 mea es 

Cada 6 meses 

Cada año 

Cada año 

Cada año 

Cada año 

Cada año 

EZ personal, aapaaitado que 'lo uti"liza en ei Laboratorio An~ 

7,!tiao deberá verifiaar y aal,ibrar Zoa potenai6metroa diari~ 

ment;e usando ao'luaiones Buffer Certifiaadaa. Deberán 7,Zena!_ 

se registros diarios del, buen funaionamiento de7, aparato. 

Como m!nimo~ deberá darse Mantenimiento Preventivo aada 6 -

meses y aada que se reporte su mai funaionamiento. 

BALANZAS ANALITIC'AS: 
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El servicio de Mantenimiento Preventivo deberá programarse

como m!nimo cada 3 meses. La persona de la Compañ-Ca contra

tada deberá indicar la fecha y firma en una etiqueta de ser 

vici~ que deberá adherir al aparato y reportar todos loa- -

ajue;es hechos por 6l al Responsable del Laboratorio Anal!-

ticoª 

TERJ.!:JMETROS: 

Todo~ los term6metros en uso deberán ser etiquetados con una 

ide>::;ificaci6n que contenga un número asignado, Za fecha de 

Za ~Ltima calibraci6n y Za fecha de Za pr6xima calibraci6n. 

El ?ersonaZ del Laboratorio AnaZ-Ctico que maneja estos ins

tru~entos deberá calibrar cada term6metro cada 4 meses, u -

sando estándares certificados y registrando fechas, estánd~ 

res ~sados, especificaci6n de estándares y resultados de -

Zas mediciones-de cada instrumento. Las variaciones y mal -

funcionamiento deberán ser reportados para llevar a cabo -

Zas medidas correctivas necesarias. 

B.4.L.4NZAS GRANATARIAS: 

La compañ-Ca contratada para verificar y rf3ca1..ibra1• Za bala!J:. 

za granataria deberá hacerlo anualmente y reportar los aju~ 

tes hechos al responsable del Laboratorio AnaZ!tico • 

• ESPECTROFOTOME'l'ROS ULTRAVIOLETA E IRFRARROJO: 

La compañ·t:a contratada deberá ve;,ificar y recalibPar los e~ 
pectrofot6metros U.V. e I.R. como m-Cnimo cada año. Reporta!! 

do !os ajustes o repaPaciones hechas al Responsable del La

boratorio AnalCtico. El personal que maneja estos aparatos

deberá calibrar semanalmente como m-Cnimo, como se indica en 

la Literatura, debi6ndose Z levar registros de .cada calibra

ci6~ indicando los estándares utilizados, concentpaciones,

gréficas~ et;c. 
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APARATO DE DESINTEGRACION: 

EZ personaZ deZ ~ahorator~o· AnaZ.¡;tico que Zo maneja deberá

uerificar Za freaue·ncia· y amp·Zitud cada 6 meses. Deberán -

Z levarse Zos regi'stros apropiados. 

ESTUFAS CON VACID: 

EZ. personaZ deZ. .Laboratorio AnaZ.!tico que Zas maneja debe

rá verificar su funcionalidad cada 6 meses y diariamente -

Z 1.;evar registros de temperaturas y de presión. 

MUFLAS: 

Las temperaturas de Zas muflas deber~n ser verificadas y -
calibradas como m-Cnimo cada 6 meses , por eZ personal .que·

Za.s maneja en eZ. Laboratorio AnaZ!ticd. 

COLORIMETRO: 

La Z~nearidad de res~uesta de Zos color!metros deberá ser

ve:t'ificada como m~nimo cada· año por personal .del .Laborato

rio AnaZ-t:t·i.ao que Zo maneja usando un estándar de· CobaZ.to

USP. Deberán Z 1.;e.varse Z.os :t'egistros apropiados. 

REFRACTOMETRO: 

El. pe:t'BonaZ _deZ .Labo:t'ato:t'io deberá verificar Zo.s refr.actó

met:t'os anual.mente· usando agua destiZ.dda aomo estándar. De

berán registra:t'se Z.os resu¿tados de cada caZ.ibración. 

7.2PROCEDIMIENTOS Y REGISTROS: 

7. 2. 1 En el. .Laborato:t'io AnaZ-Ctico deberán existi:t' Procedi 

mientos Estánda:t'es de Operación po:t' es~rito, donde

se detaZZ;en lo.a m6todos,materia1.es y lineamientos a 

seguir en Z.a.s verificaciones rutinarias, limpieza, -

mantenimiento preventivo, análisis y calibración de 

equipo e instru~entos, debe:t'á indicarse Za acción -

correctiva qu~ se realizará en caso de que faZZ.e o-
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-tenga· un mal.. .funci.onamient;ó. 

Los procedimientos Est;ándares de Operaci6n deberán in 

dicar a 7..a persona responsab7..e de cada operaci6n, y

ser accesib1-e para -todo ei personal. .del Laboratorio

Ana]..i:t;ico .. 

7.2.2 Deberán mantenerse expedientes con t;odas Zas opera -

aiones: verificaciones, 7..impieza, mant;enimient;o pre
vent;ivo, análisis y ca7..ibraciones. 

Es-tos expedient;es deberán contener Za fecha de ope -

raci6n, deberá describir si i~s operaciones de mant!:_ 

nimient;o fueron i:>ut;inarias· y s·eguidos de acuerdo a -

7..os procedimien-tos. 

La 7..impieza debe ser re7..izada cpn sust;ancias que no

interfieran en l.as pruebas o que resul-t;.en dañinas Pi! 

ra el. apa1'a·to; por lo que deberá darse segu·imient;o a 

7..os procedimient;os· y 1-Zevar 7..a documentaci6n necesa

ria de 7..as sus-tancias ut;i 7..i.zadas en Za Zimpieaa. Por 

ejemp7..o: nombre de 7..~ su~t;ancia, fecha y m6t;odo de -

ap7..icaci6n y que acci6n t;omar en caso de daños o con 

t;aminaci6n del, apara-to. 

7.2.3 Deberán mantenerse expedient;es de reparaciones rut;i

narias efe.ctuadas ai equipo como result;ado de fa1-7..as 

y de mal, funcionamien-to. 

Ta1-es expedientes deben indicar Za nat;ural.~za de ia

fa1- 1-a, o mal. .funcionamiento, como y cuándo fue det;ec

t;ada y que acci6n correctiva se efectu6 aomo re.spue~ 

-ta. 
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7.2. 4 Debeván actualizavse y dar> seguimiento .a los Manua

Zes de Op.eraai6n, .Zineamientos de mantenimiento pr!!_ 

ventivo; pr>ocedimientos de estandarizaai6n y caZi -

braci6n de~ equipo del .Laboratorio. 

7.2.5 Deberá detevminarse si el mismo equipo es usado pa

va divevsos produatos y si es as-C, deberán existir

Procedimientos para prevenir Za aontaminaai6n. 

7.2.6 Deberá indicarse si el equipo fue calibrado antes,

·aurante y/o después de su· uso. 

7.2.7 Deberá indicarse si el equipo o instr>umento funcio

na mal durante su uso, deberá describirse Za acci6n 

aorrectiva y como afect6 a Za prueba que se estaba

rea'Zizando. 

7.2.8 Los expedientes de los aparatos deberán incluir co

mo m-Cnimo: 

7.2.B.l BaZa_nzas.- Deberá existir un expediente p·e!:. 

manente con Za. siguiente informaci~n: 

Nombre del Fabricante 

Fecha de Adquisici6n 

Tipo de Balanza 

Número de Serie 

SensibiZidad 

Capaaidad Máxima 

Reproducibilidad 

Cali.braci6n yio Reparaci6_n: 

Fea ha 

Firma de Za persi;ma de Za compañ-Ca y /o de Z Labo

rator.io · Analftico q1:'é efea'tu6 el sevvici·o. 

Reporte de Z .servici·o. 
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7.2.8.2 coior-Cmetros: Deberá existir un expediente 

con ia siguiente informaci6n como m-Cnimo: 

Nombre dei Fabricante 

Fiitros 

Re·emp iazo de iámparas 

caiibraci6n y/o reparaci6n: 

Fecha 

Firma de ia persona de La Compañ-Ca y/o Laborato

rio AnaL-Ctico que efectuo ei servicio. 

7.2.8.3 Espectrofot6metros: Deberá existir U".l e.xpe -
diente permanente con La siguiente informáci6n como

m-Cnimo: 

Nombre dei Fabricante 

Tipo de Espectrófot6metro 

Rango de espectro 

Estándares usados para ia caiibraci6n: 

Longitud de onda 

Absorbancias. 

Las ca1-ibraciones que rll¡Uieran gráficas de iongitud

de onda contra absorbancias deberán indicar: 

Fecha 

Nombre dei operario 

Desviaciones encontradas 

Registros de reempiazos de 1-ámparas 

Registros de reparaciones: 

Fecha 

Nombre y firma dei personai de ia Compañ!a que io 

efectu6. 

7.2.8. 4 Potenci6metro: Un expediente permanente debe 

ra ser mantenido, indicando: 

Nombre dei Fabricante 

ReproduaibiLidad 
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Los re.gistr.os de re.empZazos. de e Zect:r.odo deberán -

indicar: 

Tipo .de e Ze et.ro-do 

Fecha de reemp·Zazd 

Ra_z6n de 'l Reemp Zazo 

7.2.8.5 Inst~umentos· usados para 'la determinaci~n de 

humedad: 
Estufas con term6metros (sin vac-CoJ 

Estufas con vac~o con torm~metro y contro'l de va -

c-!o. 

Ba'lanzas para determinaci6n de humedad. 

TituZador KarZ-Fiwher 

7.2 •. 8.6 Nateria'l VoZumétrico: Todo el,. material, voiu

métrico deberá ser marca certificada donde se conoz

ca su toZ~rancia permitida. 

Deberán es.tar disponibZes cantidades suficientes de

todos Zos tamaños necesarios de 7,.os siguientes mate

ria'les: · 

Pipetas 

Buretas 

Matraces voZumétrico 

Tubos graduados, etc. 

7.2.8.7 Instrumentos adiciona7,.es: 

Otros instrumentos adicionaZ~s, taZes como: 

Refract~metros 

Aparato de Punto de Fusi6n 

Po Zar-!metro 

Cromat6grafo de Gases 

Cromat6grafo de L-!quidos.. 
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En general, 4eherán indicarse los si~uientes datos: 

Nombre. d.e l fabri.cante. 

Calibraciones 

Reparac·iones 

7. 3 VALIDACION 

7.3.1 El flesponsable del Laboratorio Anal~tico deberá est~ 

blecer programas de Validaci6n para el ~quipo e ins

trumentaci6n anal~tica con objeto de as·egurar su p'r!!_ 

cisi6n, exactitud, se ns ibi li.dad y rcproduciibi l iddd. 

7. 3. 2 Deberá hacerse· una clasificaci6n de equipos e inst·r~ 

mentos en base al tipo de determinaciones ana1.~ticas 

que se efec'tuarán con cada· una de ·el·l_os. 

7.3.3 Deberá definirse para cada aparato e instrumento an~ 

l!tico como corroborar su buen funcionamiento, por -
ejemplo_: 

7.3.3.1 Espectrofot6metro UV-visible .. (32) 

Exacti'tu~ de la longitud de onda.- Esta evaluaci6n -

podrá ser obtenida por comparaci6n de curvas estánd~ 

res con curvas obtenidas en el aparato por validar,

en un corrimiento efec'tuado en un rango de longitud

de onda, para la obtenci6n de máximos de abeorbancia 

del material de prueba. 

Varios tipos de materiales de prueba podr~n ser uti
lizados como son: Soluciones de Dicromato de Potasio 

Cristales de Tierras Raras: Oxido de Holmio o Didy -
mio, espectros de l!nea de emisi6n, tal como: Deute

rio o Mercurio. 

Los resultados de ·la evaluaci6n de la exactitud de -

la Longitud de onda deberá ser revisada en t6rminos-
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?.3.3.2 .Campana de FZ.ujo Laminar: 

De be rán ha:aerae · pi:>ue baa a Z .sis tema fi:Ztrante como ea 

Z.a vel~oid~d de f~~jo y oont;eo de partC6ulaa oon ob

;jet;o de vaZ.i.da:r'lo. 

Deberdn det:erminarse Z.os parám et ros est;ad-Cst;iaos P!!. 
ra verificar el grado de exaotit;ud· y preoiai6_n requ~ 

rida. 

P.3.3.3 Termopares: 

Deberán validarse loa termopares (Term6metros eZ.éo -

t;riaoa), oon ob;jet;o de deteat;ar si existen deaaJus -

t;es que alt;eren laa pruebas. Deberán hacerse para a~ 
da termopar. Como m~nimo, deberán determinarse 3 le~ 

t;uraa en total por t;ermopar con intervalos de 1 hora 

Cada t;ermopar no deberd variar con respecto a term6-

met;roa oaZ.ibradoa en máa de: 0.2ºC 

í'. 3. 3. 4. Espaot;rofot;6metro Infrarvo;jo: 

Deber~n establecerse m~todoa para det;erminar Za exa~ 

titud de Z. nttmero ,de ondas¡ Z.a reproduoibi Z.idad, ea -

deair, Z.a oapaoidad de repet;ioi6n de tin valor de me

dioi6n a travda del mismo operador y bajo oondiaio -

nea ·iddntioae; Za e:caotitud indioarti Z.a magnit;ud de

Z.a di~ergenoia de ~n valor de medioi6n oon reapeot;o

aZ. vaZ.or t;e6rioo oorreaRondiente. 

En general,. ai espectro infr>al'ro;jo deberti hacérae1-e

diariamente un ajuste de intensidad y .un ajuste dei

equiiibrio; aemanai111ente deberá haaerae una verific~ 

oion dal .punto. oe70 y .aJuate de ia i1:_nea ai 1001 .. me!!_ 

6Ua1.111ente deberá ~el'ifioa:r>f!B ta_ e:i;actitud del- nt:<mero 

de ondas y :Za reao'l.uoion del apal'ato, 

- 146 -



de método e ana'l-Cticos. pa:r>a verifica!' e 'l ,g:r>ado de exaa 

titud :r>eque:r>ida ·en Z.os. resul.tadow anal.-!tiaos. 

Desviaciones de Z.a energ-t:a Radiante: Puede ser debi

da a una inapropiada fuente de 'luz; al. .monoa:r>omado:r>, 

al. compa>t;imiento de Z.a muestra, o al. .deteator, po:r>. Z.o 

que detectándose estos p:r>obl.emas en Z.a val.idación~az. 

obtener curvas de estanda:r>izaaión no Z.~neal.es y con

pendiente baja. 

El. mate:r>ia'l de prueba util.izada deberá contar con -

transmisiones certificadas. 

Las desviaaiones de ene:r>-Ca radiante debe:r>á ser medi

da a Zas 'longitudes de onda donde su efecto sobre Z.os 

procedimientos anal.-Cticos es más evidente. 

Estas longitudes de onda usualmente son de 200 a 220 

nm para 'lámparas de Deuterio, y de 340 a 400 nm para 

lámparas de tungsteno. Como material de prueba para

detectar este problema están algunas soiuciones de -

l-Cquidos orgánicos o sales. 

Exactitud fotométrica: podrá ser detectada por no li 

nearidad de curvas 'de absorbancia de estándares, te

niendo valores de referencia de absortividad molar. 

Filtros de cristal.neutro podrán ser utilizados para

las mediciones de exactitud fotométrica. 

Deberá evaluarse como causa de inexactitud fotométri 

ca el error debido_ a muestras anal-t:tic~s~ determina~ 

do la linearidad de éstas teniendo como parámetro de 

comparación sustancias estánda:r>es. 
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? • 3. 4 En té.rm.inos general.e.s., deberán establ.ecerse procedi

mientos de. ·val.idac·i6n de i· equipo para conocer su va

riabil.idad en Zos m~todos anal.Ctiaos. 

Para aada instrumento y aparato deberán efectuarse -

cierto número de anál.isis con ei mismo operador y b~ 

jo Zas mismas condiciones. 

Podrán efectuarse Zos anál.isis con diferentes opera

dores.,. dependiendo de Zos parámetros eatad-Csticos- -

por evalua'r. 
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8. 1 AREA 

E.1.1 Construaai6n 

El Responsable de Z .Laboratorio de ·control de Catidad 

deberá estable.aer ta ·dist:ribuai6n· y ubiaaci6n del 

área denominada Bioterio, Za. cual destinará a tos a

nimaies de prueba. 

El Bioterio deber6. estar io. suficientemente separado 

de Zas Areas de Manufaatura, a su vez, .deberá cum- -

p l-ir como m1:nimo ~on lo.s estandares de const1'ucc-i6n

señalados en el cap!tulo II 

Por otro lado, Zas d-imensiones del B-ioterio deber6.n

ser del tamaño adeauado,de tal forma que se puedan

aontrolar Zas enfermedades que se llegan a pr~senta1' 
en los animales de laboratorio; además de contar con 

espac-io sufiaiente para que el personal labore ade -

cuadamente. También dependerá de Za aantidad de pru~ 

bas que se efectuen en el Laborator-io· (24) (34). 

8.1. 2 Condiciones Ambientales 

La i Zuminaai6n de Z B-iotezoio deberá ser natuzoa·l o bién 

contar con luz artif-iciaZ que aumpla con loa cicloa

de iluminaci6n naturales. 

En ·zo referente a Za Temperatuzoa, aún cuando algunas 

eapec-iea de animale.s toleran fluctuaciones ampZ-iaa, -

deber~ estabiecerae el rango de temperatura, aiendo

el deseable de 10 a 18°C. Debe considerarse que al -

tas temperaturas pzooducen stress en los animales,pozo 

Zo que el Bioterio deberá estar ventitado. (24) 

El .Bioterio deberá tener humedad aontzooZada. La refco 

mendaci6n genezoaZ .es· un 50% de Humedad zoelat-iva ~4) 
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Deberán evitarse los ruidos con objeto de no_alterar 

a los animales y por lo tanto, las pruebas de medica 

mentos. 

8.1.3 Habitat 

El Bioterio deberá tener distribuidas en cada una de 

sus secciones, canceles con jaulas, cajas, etc., en

laa cuales habitarán las distintas especies de anima 

lea de prueba. 

De igual manera deberán existir aditamentos que faci 

liten las pruebas del laboratorio como son: cepos,- -

trampas para inmovilizar a loa animales. 

El mobiliario deberá ser metálico como aluminio o -

bién algun metal galvanizado con la finalidad de - -

·alargar la vida del mobiliario, además de que prote

ge contra los desechos de los animales de prueba,- -

aseo y desinfecciones continuas. 

Las dimensiones 4e las jaulas y cajas dependerá de -

la cantidad de animales que se tengan en cada una de 

ellas. Deberá cuidarse que el número no aea excesivo 

con objeto de evitar el stress y daño provocados en

tre a-C. 

Otra conaideraci6n más, para establecer el número de 

animales por jaula son las especificaciones de loa -

Compendios Oficiales o Dependencias Gubernamentales

que se establecen para cada especie y tipo de prueba 

8.1.4 Limpieza 

Debido a que en el Bioterio ae encuentrai diversas ea 

pecies de animales de prueba, deberán establecerse -
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programas de timpieza diaria o máa frecuente ai ea -

necesario. 

Deberá indicarse ciara y detaitadamente: 

Et procedimiento y ia ciase de agentes de timpieza 

que ae utitizarán para piaoa, jaulas y cajas. 

Frecuencia con que se cambiarán ias camas de ase 
rr-Cn u otro materiai donde habitan tos animales. 

Procedimiento a seguir para 7,a deainfecci6n, indi

cando el desinfectante y ia concentraci6n por usar 

por ejemplo, hipoclor-ito de sodio 100 ppm. 

8.2 ANIMALES DE PRUEBA 

Al personal que realiza las pruebas del Laboratorio en ani 

malea, se ie deberá proporcionar capacitaci6n para estas -

pruebas eapec-Cficas y la conducta que debe seguir en el -

Bioterio. 

Al personal que labora en el Bioterio deberá infomáraele -

acerca de: 

8.2.1 Per!odo de Cuarentena 

Si el Laboratorio Anal-Ctiéo posee o adquiere.anima -

lea de prudba de proveedores externos, dichos anima
les deberán ser cuidadosamente observados. 

Para loa animales que adquiere de proveedores exter

nos deberán recibir atenci6n, cuidando io siguiente: 
( 34) 

8.2.1.1 Loa animales pueden ser portadores de enfe~ 

medadea, por lo que ae deberán tener en observaci6n 

durante un per-Codo de tiempo denominado Cuarentena. 
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Esto se realizará con objeto de observar el estado -

de salud, diagnostiaar enfermedades y dar tratamien

tos correspondient@o biln,saarificar a los animales 

si as! lo amerita. 

B.2.1.2 Ciertas enfermedades podrán apntrolarse me -

diante el uso de vaaunae, eaarificando animales en 

fermoe de las colonias o biln propo1•cionando trata 

mientoe espec!fiaos. 

8.2.1.3 Durante el per!odo de Cuarentena, loe nuevos 

animales deberán ser aclimatados a eu nuevo: medio -

ambiente, personal, alimentaai6n y a los procedimie~ 

toe eetableaidos por el Reeponeable del Laboratorio

anal!tico 

En la Cuarentena loe animales nuevos requieren de 

tiempo para reauperarse del stress que produce la 

transportaai6n 

8.2.1.4 Durante la Cuarentena, a loa animales nuevos 

deberán permit!r~eles que se reauperen del stress pr~ 
ducido por el .aambio de jaulas, áreas, pereonai dife 

rente, por el manejo diferente, por ia alimentaai6n
que var!a, por los "sonidos y vibraaiones inherentes

ª la transportaci6n, por la temperatura u otros faa

toree climátiaos que les resuitan extraffos o cual

quier otro aambio que se produzca en el lugar en que 

se encuentren. 

8.2.1.5 Una vez recibidos los nuevos animales debe -

rán ser colocados inmediatamente en el área de Cua -
rentena, la cual estará aislada. Los animales debe -

:v-án se:r» e.rr:C?.JT!ina<loa 11 -t:roanaferi"1.os a Jau'lao car?.iti.za

das. 
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8.2.1.6 El área de Cuarentena deberá contener solo a 

los nuevos animales, en Z.a cual deberán permanecer -

durante el per!odo de Cuarentena, tiempo en el cual.

se aclimatarán a su nueva aZ.imentaci6n y al nuevo- -
personal. 

8.2.1.7 El per!odo de cuarentena deberá ser de 10 -

d!as y sirve como per!odo de incubaci6n para varias

enfermedades. Raz6n por Z.a cual, deberán implementa~ 

se procedimientos de diagn6stico rutinarios y trata

mientos adecuados. 

8.2.1.8 En el per!odo de Cuarentena, algunos animales 

deberán sacrificarse por enfermedades, agresividad -
excesiva u otra raz6n válida. 

8.2.1.9 El área de Cuarentena deberá ser diseñada i

gual al área de pruebas, con objeto de que los animE_ 

les no estén sujetos a stress adicional al transfe -

rirlos a nuevas áreas. 

8.2.1.10 Al recibir animales nuevos, deberá asignar

seZ.es un número, de identificaci6n. 

Posteriormente, deberán ser pesados, determinándose

Z.es el sexo y hacerle.a una revisi6n f-f:sica como med:!:_ 

da prevenl;iva. 

8.2.2 Identificaci6n 

EZ. Laboratorio Anal!tico deberá contar con métodos -
que permitan diferenciar a un animal de otro con Z.a

finaZ.idad de evitar confusiones cuando se realicen -
las pruebas. 
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En el Laboratorio AnalCtiao deberán elaborarse proae 

dimientoa para maraar a loa animales de prueba, és -

tos podrán inaluir lo siguiente: 

Maraas en la piel aon aolorantea aomo el violeta -

de genaiana, aarifZavina, eta. 

Mediante uso de anillos 

Perforaaiones en Zas orejas. 

La seZeaai6n del método para proaeder a maraar a los 

animales deberá estar dado en base a la espeaie, aan 

tidad de animales por prueba y por último,que sea -

-funaional. 

8.2.3 Manejo de Animales 

Deberán estableaerse los Proaedimientos de manejo de 

las diferentes espeaies de animales que se utiliaen

en las pruebas de Laboratorio. 

Deberán aonsiderarae aomo mCnimo lo siguiente: 

8.2.3.1 Espeaifiaar a que especie aplica cada proae

dimiento de mane~o. 

8.2.3.2 El manejo deberd ser firme pero suave, para

evitar reaistenai~ 

8.2.3.3 Deberá indicarse detalladamente la forma de

sostener, trasladar y levantar a los animales. 

B.2.3.4 Deberá indicarse la forma aomo deben sujeta~ 

se y posiaiones que se deben mantener en Zos anima -

Zes de prueba para exdmenes fCsiaos, apliaaai6n de -
mediaamentos por las diferentes vCas de administra -

ai6n ex-i-a-tentes. 
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8.2.3.5 Para inyecciones o cualquier otro tratamie~ 

to en Zas animaZes de prueba, estos no deberán ser

coZocados sobre superficie resbaZadiza. 

8.2.3.6 Cuando soZo un operario este manejando a Zos 

animaZes de prueba, deberá utilizarse una caja espe

ciaZ que Zos inmoviZice, por ejempZo cepos, trampas, 

etc. 

8.2.3.7 Deberán tomarse Zos cuidados pertinentes pa

ra evitar que Zos animaZea de prueba se aZtere.n, ae

tornen agresivos, por Zo que es necesai.o: evitar eZ

producirZes doZor,manejoa inadecuados y evitar ruidos 

8.2.3.8 Para eZ manejo de animaZea deberán conside 

rarse tres principios básicos: firmeza, suavidad y 

seguridad, Zoa cuales variarán en grado de importan

cia, dependiendo de Za especie y en s~ de cada ani -

maZ. 

8.2.3.9 EZ personaZ deberá ser ~ntrenado para eZ ma

nejo de animaZes con Za finaZidad de que sientan Za

senaaci6n de a~guridad y una idea del reZati~o ea- -

fuerzo que impZica eZ sujetar o impedir movimientos

en Zoa animaZes de prueba. 

8.2.3.10 Durante eZ entrenamiento deZ personaZ debe

rá evitarse eZ uaode equipo de protecci6n como son 

Zos guanteso cuaZquier otro aaaesorio para sujetar a 

Zos animaZes, debido a que resuZtan inc6modos, no pe~ 

mitiendo eZ contacto directo aon eZ ·animaZ, maZ dom~ 

nio deZ animaZ, mazos movimientos y maZos hábitos. 

8.2.3.11 CompZementando eZ entrenamiento sin ZZegar-

- 156 -



a ser sustituto deberá proporcionarse ayuda visuaZ y

demostraciones para ayudar a Za orientaci6n y compre~ 

si6n de Zoo principios generales que rigen el manejo

de animaZes. 

8.2.3.12 Dentro del Bioterio, Zos movimientos especí

ficamente alrededor de los animales de prueba deberán 

hacerse en silencio casi Zentos; solo se harán rápi-

do cuando as! se requiera, por ejemplo, cuando se -

traslade a un animaZ de prueba de un lugar a otro. 

B.2.4 Selecci6n de Animales 

8. 2. 4.1 Loa procedimientos de prueba que utilicen ani

males, deberán especificar Zas características que d~ 

ben cumplir los animales para que puedan ser utiliza

dos; como son: especie, peso, estado de salud satis -

factorio, sexo, edad u otro factor que afecte Za pru~ 

ba. 

B.2.4.2 Los anima·Zea de prueba deberán cumpZ.·i1' los requioi

toa que se evaluan en eZ. área de Cuarentena. 

B.2.5 V!as de Administraci6n 

Dentro de Za Industria Farmacéutica Zas especies de -

animales de prueba 'más frecuentemente utilizadas son: 

el conejo, el rat6n, Za rata, el cuyo, el hamster. De 

pendiendo de Za prueba por efectuar y de acuerdo a 

los Compendios Oficiales se selecciona Za especie. 

Por otro lado, es importante señalar en los procedi -

mientas de prueba donde se utilicen animales, Zas v!as 

de administraci6n, siendo más utiZizadas Zas siguien

tes: (24) 
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8.2.5.1 V-Ca Oral..- Cual.quier sustancia que se admini!:' 

tre por esta v-Ca, es usual.mente rechazada por el tubo 

digestivo, por Zo que es conveniente proporcionarla -

en cápsul.as,pel.l.ets, etc. 

8.2.5.2 V-Ca Subcutánea.- Para esta v-Ca existen cier -

tos sitios convenientes dependiendo de la especie a -

tratar, en forma general. son: cueZZ.o, parte posterior 

de l.as extremidades inferiores. 

8.2.5.3 V-Ca Intravenosa.- EZ sitio en caso de conejos 

es en l.a punta de l.a oreja, donde se local.iza Za vena 

marginal., esta apl.icaci6n se facilitará humedeciendo

este sitio con agua caliente o alcohol. diluido; es i~ 

portante asegurar que la inyecci6n no sea hecha al.re

dedor de l.a vena, debido a que se al.terar-Can l.os re-

suZtados de l.as pruebas y juntocon €sto se producir-Ca 

necrósis en eZ tejido. El. conejo deberá inmovil.izarse 

mediante eZ uso de un cepo. 

El sitio en caso de ratones y ratas deberá ser en Za

vena caudal. del. animal., dicha apl.icaci6n se faciZita

por medio del. uso de c~l.or (l.ámparas) para provocar -

que l.a vena se dilate y proceder a Za inoau1.aci6n fá

cil.mente. 

8.2.5.4 V-Ca Intramuscular.- EZ sitio conveniente es -

Za parte posterior de Zas extremidades inferiores. 

8.2.5.5 V-Ca Intraperitoneal..- EZ animal. debe ser sus

pendido, tomándol.o. de tal. forma que quede expuesta Za 

zona de l.os intestinos, permitiendo que €stos bajen y 

quede l.ibre el. peritoneo. El. punto de inserci6n debe

seP la ~ita~ ~e esta zona, del.ante de la ~ejiga. 
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8.2.5.6 Otros Procedimientos.- Como son ei quirúrgico 

ovarectom~a, etc. 

8.2.6 Registros de Controi 

EZ responsabZe dei Laboratorio deberá estabZecer ia -

poZ~tica a seguir en ei Bioterio, estabZeciendo Proce 

dimientos y registros que se deberá seguir. 

Deberán existir Zos siguientés Procedimientos y Regi~ 

tros como m~nimo: 

8.2.6.1 Recepci6n y exámenes f~sicos a ios animaies -

de prueba. 

8.2.6.2 AisZamiento y Cuarentena de animaZes. 

8.2.6.3 Identificaci6n de AnimaZes. 

~.2.6.4 7ratamiento para ios animaies que io necesiten 

8.2.6.5 Atenci6n,dei Médico Veterinario a los anima -

ies de prueba. 

8.2.6.6 Manejo de Animaies. 

8.2.6.? Animaies utiZiz~dos en cada prueba con ios re 

su l·tados obtenidos. 

8.2.6.8 Historia de cada animai de prueba. 

8.2.6.9 Personai que tiene ia :responsabiZidad deZ -

Bioterio. 

B.!.f.1QCa~acitaci6n aZ 'ersonaZ ~ue maneta ?os anima 

Ze s de P.rue ba 
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8.3 CONTROL DE ENFERMEDADES 

Debido a que diversos agentes microbianos infectan a los a

nimales de prueba, es necesario detectar y controlar Zas en 

fermedades espec~ficas de Zos animales de Laboratorio. 

En varios aasos Zae enfermedades son eZ resultado de un de~ 

balance (por el stress en animales adquiridos de otros luga

res) entre eZ agente microbiano y el huesped al que parasi

ta. (34) 

8.3.1 Enfermedades más frecuentes 

Las enfermedades frecuentes en los animales de más -

uso en Za Industria Farmaaéutiaa son : (34) 

8.3.1.1 Ratones y Ratas 

Las enfermedades más freauentes en estas especies

son Zas enfermedades respiratorias, por Zo que debe -

rán diagnosticarse a tiempo para evitar usarlos, ya -

que dicha enfermedad evoZuaiona rápidamente produai6~ 

dales Za muerte y por Zo tanto, ésto invaZidar~a Zas

pruebas. 

Otr>a enfermedad frecuente es 1.a SalmoneZosis ·caraate

rizada por diarreas y un alto ~ndice de mortalidad. -

Esta enfermedad es partiaularmente importante porque

además de afeata1• a Zas pruebas, el personal es suscei: 

tible a estos agentes miarobianos. 

Una enfermedad aomún en edades de 8 a 16 d~as son las 

diarreas por lesiones en el intestino, as~ como las -

encefalomielitis. 

EZ diagnóstico de estas enfermedades depende de un recono -

aimiento visual del animal enfermo aZ reaonoaer los signos

~e la en:er~e~a~. 
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8. 3. 1. 2 Cuyos 

Una enfermedad importante en esta especie es Za saZ

mone Zosis manifestándose con diarreas y provocándoles 

hasta Za muerte. 

En segundo término se encuentra Za Pseudotuberaulo -

sis manifestándose en forma de n6duZos, debiZitamie~ 

to y muerte. 

Una enfermedad importante es debida a problemas nutr~ 

cionaZes. La vitamina C es extremadamente importante 

para esta especie. 

Frecuentemente se infectan pero no manifiestan signos

de enfermedad de Zas glándulas salivales. 

8. 3.1. 3 Conejos 

La enfermedad· más frecuente es el catarro, complicán

dose con infeccion~s en ojos, oido medio, pneumon~as. 

Loe animales con estos problemas una -vez detectados -

en Za colonia deberán ser sacrificados. 

Las enfermedades virales frecuentemente tienen un al

to ~ndice de mortalidad acabando con Zae colonias del 

Laboratorio o bidn 'manifiestan lesiones en Za piel. 

Una enfermedad importan;e es Za Enteritis Mucoide ma

nifestándose como diarrea profusa y alta mortalidad -
en animales j6venes. 

EZ tener animales con cualquier enfermedad antes mencionada 

implica afectar a toda Za colonia y con ésto Zas pruebas de 

Laboratorio, por Zo que Za medida práctica será sacrificar
a l-os animal.es en_f"ermoa. 
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8.3.2 Medidas Preventivas 

Deberán establecerse Medidas Preventivas para contro

lar Zas enfermedades en Zas diversas especies (24)(34) 

8.3.2.1 Lugares secos y bién ventilados, sin corrien -

tes de aire. 

8.3.2.2 Las jaulas Vac~as deberán asearse y desinfec

tarse a un cierto intervalo de tiempo (una semana pa

ra Za desinfecci6n y diariamente el aseo.) 

8.3.2.3 La alimentaci6n deberá ser balanceadá. 

8.3.2.4 Deberá evitarse el uso de recipientes destap~ 

dos para el agua, puesto que ciei•tas infecciones pue

den ser diseminadas por esta clase de aditamentos~ 

8.3.2.5 Deberán examinarse cuidadosamente los anima 

les adquiridos de lugares q.jenos al Labor>atorio y re

chazar a cualquiera que muestPe evidencias de enferm~ 

dades. 

8.3.2.6 Deberán hacer>se inspecciones jiecuentes a Zos

animales de prueba para detectar ~ualquier signo de -

enfer>medad. 

8.3.2.7 Las cajas, envases y otros utensilios deberán 

ser sanitizados regularmente. 

8.3.2.8 Los animales recién destetados deberán ser co 

lo.cadas en jaulas limpias y en númE!ro reducido para -

mantenerlos en observaci6n. 

8.3.2.9 Deber>á haber pr>ogramas que contengan los tra-
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tamientoa a seguir, en oaaode enfermedades en las co

lonias. 

8.3.3 Alimentaci6n 

8.3.3.1 Utensilios de Alimentos y Agua. 

El Laboratorio Anal!tico deberá estandarizar loa ute~ 

oilioa para el agua y loa alimentos. 

Deberdn evitarse el uso de envases abiertos para el -

agua y alimentos. 

Deberán usarse tolvas cerradas para loa alimentos y -

botellas para el agua, para mantener una adecuada hi

giene en la Alimentaci6n de loa animales de prueba. 

Deberán asearse y llenarse diariamente o cuando as! -

se requieran las botellas de agua. 

8.3.3.2 Los animales de uso frecuente en el Laborato

rio requieren de la siguiente a2imentaci6n: 

Hierbas verdea· o ~lantaa y/o alimentos comerciales a

base de cereales, prote!nas, grasas, fibra, agua, sa
lea, vitaminas y minerales.· 

8.3.4 Sacrificio 

Loa animales de prueba que se lea diagnostique alguna 

enfermedad o que se hayan utilizado_ en pruebas de la

boratorio y no sean reutilizados deberán sacrificarse 
(24) 

El Responsable del Laboratorio Anal!tico deberá eata

bleoer los Procedimientos a seguir para el Sacrificio 

de loa animales del Laboratorio. 
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8.3.4.1 Anestesia.- Es un procedimiento que puede se

Zeccionarse, para la completa sedaci6n de los anima -

Zes (24). 

Deberá indicarse eZ anestésico a usar, dosis poP ad-

ministrar, utilización de camaras. 

8.3.4.2 Los conejos podrán sacrificarse por Za disZo

caaión del cuello o aon dióxido de carbono. Debido a

que conejos de edad avanzada es dif~cil saorifioar -

los con métodos f~siaos, en su Zuga2' pueden utilizar

se lnyecciones intravenosas de anestésicos 124) 

8.3.4.3 Los animales que sean saorifioados deberán in 

ainerarse para evitar aontaminaaiones. 
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9,- ES TA B I L I DAD ES 
======================~== 
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9.1 PROGRAMAS Y PROTOCOLOS DE ESTABILIDADES 

9.2 CONSIDERACIONES GENERALES ACERCA DEL MEDICAMENTO 

9.3 SELECCION DE CONDICIONES PARA EL ESTUDIO DE EST~ 
BILIDAD 

9.4 ESTUDIOS DE ESTABILIDAD CON LAS CONDICIONES SE -
LECCIONADAS 

9.5 TECNICAS ANALITICAS UTILIZADAS EN LAS MUESTRAS -
SOMETIDAS A ESTUDIOS DE ESTABILIDAD 

9. 6 EVALUACION DE RESULTADOS 
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Los estudios que se realizan para comprobar Za estabilidad de 

los madicamentos son importantes, ya que reflejan e Z tiempo de -

caducidad y condiciones de almacenaje 

Para lograrlo se recurre a procedimientos de envejecimiento na

tural o acelerado. Debiéndose considerar como causas principa -

les de Za degradaci6n de un medicamento, Za temperatura, Za hu

medad, Za reacci6n interi6nica, et tamaño de part!cula, Zas di

versas radiaciones, los conservadores, tos diferentes tipos de

envases, los gérmenes contaminantes, cambios en Za formulaci6n, 

variaciones de presi6n, Za solv6Zisis, etc. 

Razones por Zas cuales es necesario contar con un programa com

p Zeto de estabilidades, que deberá ser mantenido de acuerdo a -

tos objetivos de Za Compañ!a. 

9.1 PROGRAMAS Y PROTOCOLOS DE ESTABILIDADES 

El prop6sito de Zospr'ogramas de estabilidades deberá pro- -

veer suficientes datos para za· designaci6n de fechas de ex

piraci6n vátidas cient!ficamente. 

Dependiendo esta fecha principalmente de Za caracter!stica

más lábil del producto. A fin de compensar Za inherente va

riabitidad, podrán ser empleados métodos estad!sticos y mé

todos reconocidos oficiaimente para calcular Za fecha de ex 

piraci6n. 

Los programas y protocolos deberán ser diseñados para propo~ 

cionar los datos necesarios para fijar, validar o revisar -

·zas fechas de expiraci6n y dar un aseguramiento cont!nuo de 

que Za estabilidad de nuevos Zotes sea consistente y unifo~ 

me con los Zotes fabricados anteriormente. 

La ?Poducci6n de Zotes coAunes co~erciales deberan ser se -
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leccionados periódicamente al azar para los programas de e~ 

tabilidad para la continua reevaluaaión en la feaha de exp~ 

ración de este tipo de productos. 

Los siguientes principios generales deberán ser considera 

dos al desarrollar un Programa de Estabilidades. 

Losproduatoa menos establea requerirán pruebas de estabili 

dad más freauentea que loa más estables. 

La fecha de expiración de un producto deberá ser determinE. 

do de aauerdo a los resultados obtenidos en el estudio de

estabilidad. 

Los datos de prueba de productos comunes comeraialmente d!!_ 

beránser requeridos para integrarlos dentro del perfil de

la estabilidad del produato. 

Las muestras aeleacionadaa para ser utilizadas en el progr!!. 

ma de estabilidad deberán estar en su empaque comercial o

equivalente y deberán ser almacenadas- como se requiere en

el marbete del producto. 

9.1.1 Lineamientos m~nimos para productos comunes aomeraia 

les. 

El programa deberá proporcionar los datos necesarios y que 

deberán servir como soporte o bién modificar la fecha de -
expiración. 

Un programa coman podrá ser el siguiente: 

SI LA FECHA DE EXPIRACION ES: 

De 6 a 23 meses 
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PODRA SER UN PROGRAMA DE PRUEBA 
COMUN: 

De uno a dos intervalos de 
prueba, p.ero no menos. 



De 24 a 36 meses De uno a dos intervaZos de pru~ 
ba por año. 

De 37 a 48 meses Un intervaZo de prueba por año 

De 49 a 60 meses Un intervaZo de prueba cada dos 
años 

Cada Zote seZeccionado para eZ programa de estabiZidades de 

be ser anaZizado en todas sus caracter!sticas qu!micas, bio 

Z6gicas y f!sicas. 

9.1.2 Lineamientos para nuevos productos. 

INTERVAW 
DE PRUEBA 

Término -
Corto 

IniciaZ 

Deberá estabZecerse un esquema de estabiZidades, eZ -
cuaZ genere Zos suficientes datos que sirvan de sopo~ 

te, para Za apropiada asignaci6n de fechas de expira

ci6n de nuevos producots. 

Como m!nimo deberá incZuirse en eZ esquema de estabi

Zidad Zo siguiente: 

Condiciones de AZmacenaje de muestras 

REFRIGERA 
CION-

TEMPERA 
TURA AM 
BIENTE-

35°C 45°C 55°C LUZ 25°C/ 
75% 
IR·. 

6 semanas 

12 semanas 

6 meses 

X* 

X* 

X* 

X 

X 

X 

X 

X 

X 

X 

X 

X 

X* 

X* 

X* 

X 

X 

X* 

X 

X 

X* 

Término 
Largo 

1 a:'!o Y.* X 

2 años X* X 

3 años X* X 

4 años X* X 

5 años X* X 
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* si ea necesario. 

El programa a término corto deberá ser utilizado antes de -

sacar al mercado loa nuevos productos. 

Las condiciones de almacenaje de las muestras por evaluar,

podrán variarse ligeramente de acuerdo al equipo con el que 

auente el Laboratorio anal~tico, por ejemplo, las condicio

nes de temperatura acelerada de 45° C podrán eliminarse y

compensar esta restricci6n utilizando en sustituci6n a Zos

equipos de 35°C y 55°C, loa equlpos a 37ºC y 50°C. 

El programa a Largo término deberá continuar hasta que aea

e atable cida una fecha de expiraci6n finita. 

Los ensayos requeridos deberán.ser eapec-Cficoa para Los pri!!_ 

cipioa activos. Solo métodos de prueba debidamente valida -

dos deberánser utilizados en el eatudiode estabilidad de -

taZ manera que aseguren Za degradaci6n que haya ocurrido. 

9.2 CONSIDERACIONES GENERALES ACERCA DEL MEDICAMENTO 

Previo al estudiode estabilidad deberán considerarse ªR 

mo m-Cnimo loa siguientes punto a acerca del medic'amerito

que se va a evaluar: 

a) EL granel del. producto deberá ser completamente homR 

geneo. Cual.quier variaci6n entre las muestras indivi, 

duales deberá ser m~nima, puesto que si no se cumple 

Zo anterior, habrá interferencias en la interpreta -
ción de loa resultados en el estudio de estabilidad. 

bJ El muestreo deberá ser efectivo. 

c) Loa procedimientos anal.~ticos utilizados para deter

minar laa sustancias de p~ueba deberán ser validados 
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9.2.1 Deberá considerarse en el estudio de estabilidad Za -

naturaleza f€aica del medicamento; por ejemplo, si ea 

un s6Zido, Z€quido, aceite, con objeto de decidir a-

cerca de Zas condiciones de almacenaje. 

Para seleccionar Zas condiciones a las.que se somete

rá el Medicamento deberá hacerse una reviai6n de Za -

bibZiograf€a oficial para establecerlas. 

9.2.2 Para medicamentos que contengan principios activos Zá 

hiles o fácilmente hidroZisabZea u oxidables o que 

aea fácil predecir au camino de deacompoaici6n, debe

rán sometérseZea a condiciones menos drásticas que p~ 

ra medicamentos con principios activos máa estables. 

Para conocer y predecir Zas probables caminos de des

compoaici6n de loa principios activos en un medicame~ 

to deberá consultarse Za bibliograf€a oficial de taZ

manera que previo al estudio de estabilidad se puedan 

predecir posibles reacciones qu·t:miaas u otros facto -

res que puedan afectar Za estabilidad del medicamento 

9.3 SELECCION DE CONDICIONES PARA EL ESTUDIO DE ESTABILIDAD 

Para definir Zas condiciones a Zas cuales se someterá un m~ 

dicamento para el estudio de estabilidad deberá considerar

se como m€nimo lo siguiente: 

9. 3.1 Proporcionar suficientes datos acerca de Z med·i.camento 

en el tiempo que ae tenga programado. 

9. 3.2 En general, Za descomposici6n de los medicamentos ae

incrementa con la temperatura,por Zo que, Za primera

claae de condici6n a que debe ser sometido eZ medica

mento ea variar Za temperatura. 
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Para elegir las temperaturas a Zas cuales el medica -

mento debe ser sometido, deberá considerarse lo si

guiente, donde aplique: 

Punto de fusi6n, 

Punto de ebullici6n, 

Presi6n de Vapor, 

Sublimaci6n, 

Cualquier otra informaci6n disponible. 

Por ejemplo, para un s6lido con punto de fusi6n mayor 

a los lOOºC las condiciones siguientes podrán ser uti 

lizadas: 

Como control: O - 4ºC 

20ºC Generalmente aceptada como temperatura ambien 

te. 

37°C 

45°C 

BOºC 

Temperatura corporal. 

Para una descomposici6n ligeramente acelerada 

Para descomposici6n considerablemente acelera 

da. 

9.3.3 Podrá utilizarse en forma combinada a las temperaturas 

con el parámetro humedad, por ejemplo~ 37ºC con una 

humedad relativa del 80%, el cual resulta un camino 

de descomposici~n común por v!a hidr6lisis en el caso 

de penicilinas. 

9.3.4 Deberá considerarse q~e el seleccionar temperaturas -

bajas· (menores a 45°C) no producirá resultados signi

ficativos rápidamente. 

Por lo general, la mayor!a de loa medicamentos pueden 

ser sometidos a con~iciones de 45°C durante dos o tres 

años, sin ningún cambio aparente. 
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9.3.5 Al someter los medicamentos a temperaturas de BOºC p~ 

drán esperarse resultados más rápidamente, sin embar

go, para algunos medicamentos esta regla no aplica. 

9.3.6 Deberá considerarse la existencia de medicamentos que 

son higr6scopicos, por lo que al someterlos a candi 

ciones diferentes de humedad relativa a temperatura -

ambiente podrán proporcionar informaci6n acerca de su 

estabilidad. 

9.3.7 Deberá considerarse que el objetivo al seleccionar -

las condiciones en el estudio de estabilidad es prod~ 

cir descomposici6n en un tiempo razonable, sin intro

ducir nuevas rutas de descomposici6n, las cuales sean 

improbables que ocurran bajo las condiciones normales 

de almacenaje y uso. 

9.3.8 El parámetro temperatura s6lo o combinado con humedad 

generalmente es de utilidad, por la informaci6n que -

proporciona en el programa de estabilidad a largo té~ 

mino. 

9.3.9 Si dichas condiciones no producen la descomposici6n -

requerida, podrá efectuarse como alternativa, el est~ 

dio de estabilidad 'sobre una soluci6n de la sustancia 

problema (ruta hidr6lisi8) 

Por lo anterior, deberán elegirse las condiciones pa

ra la descomposici6n, debiéndose considerar pH, temp~ 

ratura, tiempo de reacci6n, etc. 

9.3.10 Otra ruta común de descomposi~i6n que deberá consid~ 

rarse es La oxidaci6n. Para lograrlo, podrá pasarse -

una corriente. <le oxí:r:eno a través de· una soluci6n de-
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la sustanaia problema y observar loa resultados. Fig~ 

ra 9. 

En varios aaaoa, las reaaaionea podrán aatalizarse 

por irradiación aon luz ultravioleta y/o visible. 

9.J.11 Deberán someterse los sólidos a tratamientos f-Csiaos 

aomo laminaa·ión, pulverización, eta. lo aual será in

dicativo de sólidos polimórfiaos. 

F I G U R A # 9 

CONDICIONES DE ESTUDIOS DE ESTABILIDAD 

SOLIDOS 
1remperatura 

Humedad 

Tratamientos FC 
aiaos. 

SOLUCION 
pH 

Luz* 

Oxidación * 

oºc 20ºC 37°C, 37ºC/80% HR., 45ºC, 
80 °c .. 
32, 52, 66, 76, 84 y 93% BR .• a -temp!!_ 
ratura ambiente. 

Laminación, puiverizaaión, eta. 

1, 3, 5, 7, 9 y 11 a las siguientes
temperaturas: 20°C, 50ºC y reflujo. 

Ultravioleta (254 nm y 366 nm) y vi
sible a temperatura ambiente. 

Con corrientes de ox-Cgeno, algunas -
veaea en presenaia de luz ultraviole 
ta y/o visible a temperatura ambien~ 
te. 

(*) En general, estas aondiaiones son aplicables solo a soluai:z. 

nea aon "'.'" en loa auales exista desaom~oaiaión m-Cnima. 
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En todos Zoa casos, deberán tomarse las muestras para su análi

sis después del per~odo de tiempo establecido en el programa de 

estabilidades. 

9.4 ESTUDIOS DE ESTABILIDAD CON LAS CONDICIONES SELECCIONADAS. 

9.4.1 Deberán someterse cantidades sufiaientes del mediaa -

mento a Zas aondiaiones selecaionadas. 

9.4.2 Los envases utilizados deberán ser loa miamos que au

presentaai6n comercial 

9.4.3 Deberá establecerse el proaedimiento y materiales a -

utilizar en el tratamiento f~sico durante diferentes

per~odos de tiempo. 

9.4.4 La Luz ultravioleta y visible podrá conseguirse por -

exposici6n del .medicamento bajo estudio a Za luz nat~ 

ral o en el aaso de ·luz ultravioleta radiaciones de -

longitud de onda aorta(254 nm) o larga (366 nm) 

9.4.5 Las aantidades utilizadas en el estudio de estabiZi -

dad dependerán de' su análisis en los intervalos de -

tiempo eatableaidoa (1,2,3,6,12,24,48 y 60 meses) y -

para loa análisis requeridos. 

9.4.6 Las aoluaionea o suspensiones que no se sometan en- -

sus envases comeraiales, debertfi ser aontenidoa en en

vases de vidrio, parn no aompZiaar las rutas de des -

aomposiai6n debida a extracciones a partir de los en

vases, tapones o tapas de pláatiao. 

9.4.7 La susceptibilidad de Zas soluciones a Za oxidaci6n o 

irradiaai6n puede ser convenientemente estudiadas-
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usando diferentes clases de aparatos fotoqu~micos. 

9.5 TECNICAS ANALITICAS UTILIZADAS EN LAS MUESTRAS SOMETIDAS A 

ESTUDIOS DE ESTABILIDAD 

9.5.1 Las muestras sometidas a estudios de estabilidad debe 

rán ser analizadas cualitativa y cuantitativamente- -
con objeto de saber su pureza, detectando cualquier -

impureza presente. 

Por consiguiente, deberán utilizarse mdtodos anaZ~ti

cos sensibles y debidamente validados como se indiea

en el cap~tulo 3. 

9.5.2 La forma de detectar cambios f~sicos y/o qu~micos po

drá ser de Za manera siguiente: 

9.5.2.1 Observaci6n.- si el medicamento ha cambiado en 

eZ color o adquirido un olor diferente o que haya oc~ 

rrido ~Zgdn cambio obvio en su apariencia. 

9.S.~.2 Exámen espectpofotométrico- Con corrimientos

de espectros infrarrojo y ultravioleta de Zas mues- -

tras sometidas al estudio de estabilidad, para verifi 

car cambios. 

9.S.2.3 Deberán corroborarse los puntos de fusión,pu~ 

tos de ebuZZici6n, etc., para detectar posibles cam -

bios. 

9.S.2.4 Deberán efectuarse exámenes preliminares cro

matográficos para observar el grado de descomposición 

que haya ocurrido, por ejemplo, utilizando Za cromat~ 

g~a!~a en ca?a !ina. 
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9.5.2.5 Deberá contarse con técnicas cuantitativas -

indicadoras de ia estabiZidad dei medicamento y que

detecten ia descomposici6n quCmica como son ia crom~ 

tografCa de ZCquidos de aita presi6n,cromatografCa -

de gases o métodos como ei espectrofotométrico o co

iorimétrico. 

9.6 EVALUACION DE RESULTADOS 

En ia pZaneaci6n y evaiuaci6n de ios estudios de estabiZi

dad, son importantes ios resuitados obtenidos~ puesto que

serán significativos para ia decisi6n finai acerca del pr~ 

dueto. 

Dichos resuitados deberán wrvir para establecer ias condi

ciones de aimacenaje as-C como para determinar ia fecha de-· 

expiraci6n dei Medicamento. 

- 177 -



10:- LABORATORIOS AUXILIARES ANALITICOSJ MAQUILADDRE 
==============================================--
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10 .• - LABORATORIOS AUXILIARES ANALITICOS~ MAQUILADORES 
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P R.O V E E D O R E S 
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10.1 PROGRAMAS DE CONTROL 

EZ Laboratorio de Control .de Calidad a través de sus pro

cedimientos, deberá generar datos y estad-t:sticas para que 

con su debida interpretaci6n permita efectuar Za toma de

decisiones apropiada en eZ ámbito de producci6n. 

EZ responsable deZ Laboratorio AnaZ1:tico deberá ofrecer 

elementos para modificar Zos procedimientos de eZabora

ci6n e'n alguna parte o en Za totalidad de su desarroZZo,df!!_ 

berá contemplar modificaciones en los equipos, en Za eZe~ 

ci6n de materias primas adecuadas as1: como proveedo.res 

idóneos. 

EZ Laboratorio AnaZ-t:tico deberá conocer el grado de cali

dad que tienen sus proveedores y maquiZadores, as1: como -

Za garant-t:a que poseen Zos Laboratorios Auxi~iares a Zos

que recurre. 

EZ Laboratorio AnaZ1:tico deberá evaluar Zas empresas e -

instituciones que coadyuvan a Za Industria Farmacéutica -

en eZ manejo de nueva tecnoZog1:a, procesos, control de ca 

Zidad y suministros de materias primas y materiales, as1:

como constatar que dichos establecimientos estén autoriz~ 

dos por Zas autoridades correspondientes y que estén cap~ 

citados para prestar servicios técnicos de Control de Ca

lidad y/o producción, constatando y garantizando pública

mente Za calidad. 

A los Laboratorios Auxiliares AnaZ1:ticos podrá soZicitár

seZe au servicio como Laboratorio de Tercer-Ca ante Depen

dencias Gubernamentales (S.SA, IMSS, ISSSTE, etc.) 

Podrán supervisar Za calidad de muchos de los productos -

re~istrar.os ante Za S.9.A, sin e~bargo, los Laboratorios-
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Auxiliares AnaZCticos aZ iguaZ que Zos maquiZadores no d~ 

berán, en ningún momento sustituir Zos aontroZes internos 

practicados por Za empresa, sino que deberán fungir aomo

aoZaboradores de Za misma, apoyando aon su expe1•iencia, -

sistemas y téanicas utilizadas, equipo, tecnoZogCa, inst~ 

Zaciones, eta. 

Debido a que Zos Laboratorios Auxiliares AnaZCticos, Ma-

quiZadores y Proveedores tienen parte de Za responsabili

dad de Za calidad de Zos medicamentos, deberá eZ Respons~ 

bZe deZ Laboratorio AnaZCtico seZeccionarZos en base a 

evaluaciones. profundas hechas a cada uno de eZZos, esta -

bZeciendo proaedimientos para eZ control de Zos mismos. 

Deberán realizarse visitas de Inspecci6n con Za finalidad 

de que eZ Laboratorio de Control de Calidad certifique Za 

calidad de sus proveedores, verifique Za confiabilidad de 

Zos Laboratorios auxiliares anaZCticos, certifique y parti 

cipe en Za autorizaci6n dewntratos de maqui Za y participe 

en todos aqueZZos aspectos que afecten Za calidad deZ pr~ 

dueto. 

Durante Za duraci6n deZ contrato con maquiZadores, soZici 

tud de anáZisis a Zaboratorios auxiliares y consumo a pr~ 

veedores deberán implementarse programas para supervisar

operaciones de maquila, análisis requeridos y controZea a 

materias primas y materiales-respectivamente. 

EZ Responsable deZ Laboratorio AnaZCtico deberá estabZe-

cer: 

Programas de supervisi6n de Zas operaciones de Zos maqui

Zadores 

Programas de Control a Proveedores para conocer su confi~ 
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bilidad en cuanto al suministro de materias primas y mate 

riales, las cuales deberán cumplir con las especificacio

nes establecidas. Para ell;o deberá contar con especifica

ciones previamente e stab le.cidas de d-i.chos materiales y ma

terias primas. 

Programas de Control a Laboratorios Auziliares anal~ti

cos para corroborar su confiabilidad. 

Programar visitas peri6dicas a las instalaciones de los -

Laboratorios Auxiliares Anal~ticos, maqui!adores y prove~ 

dores y hacer uso de los cuestionarios de calidad. 

Evaluaciones a los Laboratorios Anal~ticos Auziliares, i!! 

cluyendo la asesorCa t€cnica que proporcionan, pro9ramas

de entrenamieñto, disponibilidad de sustancias de refere!!_ 

cia y papel que desempeñan como Laboratorios de Tercerea. 

10.2 INSPECCIONES 

En general, en los programas de inspecci6n a los Laborat~ 

ri.os Auziliares,Maquiladores y Proveedores AnalCticos de

beP~r. c~-np!~r con los siguientes requisitos como mCnimo: 

10.2.1 Deberán contar con las instalaciones adecuadas y -

con personal debidamente entrenado, con ob;jeto de

obtener resultados anal-Cticos confiables.·· 

10. 2. 2 Los Laboratorios deberán ser diseñados (o aaap-ta -

dos· J. equipados y mantenidos para satisfacer .las

operaciones que van a ser realizadas en ellos. 

10.2.3 Se deberá dar atenci6n especial a: 

No deberá existir contaminaci6n cruzada dentro del 

Laboratorio y/o entre el Laboratorio y las tíreas -
de fabricaci6n. 
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Deberán e=istir dispositivos para eliminar sobran

tes y efluentes, incluyendo campana para gases. 

Deberán e=ist;ir espacios suficient;es para a°tmacenar 

react;ivos, equipo, muest;ras, document;aci6n, et;c. 

Deberán e=istir áreas suficient;es y separadas para 

Za fabricaci6n, acondicionamient;o y almacen de ma

teriales y product;os. 

El Laborat;orio AnalCt;ico deberá cont;aro con áreas -

separadas para Zas pruebas fCsicas, qu~micas y mi

crobiol6gicas. 

El personal deberá ser capacitado y calificado pa

ra llevar a Za práct;ica correct;a el t;rabajo que t!!._ 

ma a su cargo. 

Deber~ haber programas de ent;renamient;o para el- -
personal a t;odos los niveles. 

Et equipo exis~an~a d~b~rd recibir eer~ieio de man 
tenimiento y ser calibrado o verificado por perso

nal capacitado a intervalos de t;iempo adecuados, -

debiéndose conservar los regist;ros. 

Los mét;odos anaZCt;icos utilizados deberán est;ar d~ 

bidament;e validados, para garant;izar los result;ados 

obt;enidos. 

Los procesos ut;ilizados por los maquiladores y pr!!.. 
veedores deberán est;ar debidament;e validados. 

Los procedimient;os de o~eraci6n de cada equipo de-
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berán estar disponibles. 

EZ equipo sensible deberá tener protecci6n adecuada 

contra humedad, temperatura y vibraci6n. 

El equipo, l~neae de acondicionamiento, áreas de -

fabricaci6n, etc., deberán estar debidamente iden

tificadas. 

Deberán existir sis-temas de alarma que indique IE. 
Zlas importantes en loe servicios. 

Deberán contar con especificaciones debidamente- -

funiamentadae. 

Deberán contar con Procedimientos para Za prepara

ci6n de estándares de referencia, soluciones, rea~ 

t~voa, medios de cultivo, etc., miemos que deberán 

ser preparados por personal competente, además de

cont:.al" con pz'oc::edlmi~nt;oe para su conservación. 

Deberán estar identificados y ser almacenados apr~ 

piadamente. 

Deberá existir 6rden y limpieza para obtener mejo

res resultados 

Deberán existir Nedidae de Seguri.dad y darZe aegui_ 

miento a Z~s mismas. 

10.3 EVALUACIONES 

El responsable del Laboratorio Anal~tico deberá impZemen-
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tar sistemas de evaZuaci6n, a los Laboratorios Auxiliares ¿ 
nal~ticos, MaquiZadores y Proveedores a Zos cuales les soli 

cite sus servicios. 

En general, deberán hacerse las evaluaciones convenientes a 

los siguientes puntos como m~nimo: 

10.3.1 Personal 

10.3.1.1 El personal responsable de Za manufacturá -

y/o del control de calidad de los medicamentos maqui 

Zados y/o anaZizadoa y/o adquisiciones de materias -

primas y materiales deberán tener educaci6n cient~fi 

ca, capacitaci6n, entrenamiento y Za experiencia re

querida. 

10.3.1.2 Deberá existir eZ número suficiente de per

sonas para las operaciones de manufactura y/o cont~ol 

de calidad de aauerdo a los procedimientos estabZeci 

dos y especificaciones . 

10.3.1.3 El personaZ deberá estar capacitado para 

Zas operaciones 'que realiza y mantener eatandarea al 

toa de caZidad. 

10.3.2 Local 

10.3.2.1 Loa medicamentos deber6naer fabricados,

acondicionados y/o anaiizados en un ZocaZ convenien

te para estos prop6aitoa. 

10.3.2.2 Operaciones compatibles podrán llevarse a -

cabo en Za misma área o en áreas adyacentes. 

10.3.2.S Las áreas de trabajo deberán ser adecuadaa

existiendo 6rden y colocaci6n l6gica de equipo y mate 
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rialea para minimizar los riesgos de aonfusión entre 

diferentes mediaamentos o sus aomponentes. 

10.3.2.4 Deberá verifiaarse el aontrol de Za posibi

lidad ae aontaminaaión aruzada debida a mediaamentos 

o a austanaias. 

10.3.2.5 Deberán verifiaarae loa seguimientos de Zas 

órdenes de fabriaaaión y/o proaedimientoa anaZ~tioos 

para evitar riesgos en auanto a Za omisión de auaZ -

quier paso de manufaatura y/o aontroZ. 

10.3.2.6 EZ ZoaaZ deberá oumpZir aon todos aquellos

aapeatos f~siooa que puedan afeatar Za aalidad y se

guridad de loa productos maquilados, analizados y/o

produotos que proveen. 

10.3.2.? Las aonstruaoiones deberán estar diaeñadaa

y oonatruidaa para prevenir Za entrada de animales e 

inaeatoa. Las superfiaies (paredes, pisos y teahos)

deberán ser lisas y librea de grietas, no deberán -

desprender part~ouZa, deben permitir faailmente Za -

limpieza y desinfeoaión. 

10.3.2.B Deberá existir adeauada iluminaoión, venti

Zaaión y si es neaeaario, aire aoondioionado, para -

mantener una temperatura satisfactoria y humedad re

lativa aorreata, de tal manera que no se afeaten el

produato o loa aomponentes durante Za manufaatura y

a Zmaoenaje, o Za exaatitud y funcionalidad de análi

sis, instrumentos y equipo de laboratorio. 

10.3.3 Areaa de Almacenamiento 

10. ;:l. 3.1 .TJeberán aontar oon espo.oio adecuado pa:r-a- -

Zas áreas de almacenamientos aon iluminaaión aonve -
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niente, Zimpieza y orden deberd existir para Za coz~ 

caci6n y almacén de materiaZes y productos, y cuando 

sea necesario mantenerlos bajo condiciones controla

das de temperatura y humedad. 

10.3.3.2 Las áreas deberán estar separadas convenien 

temente y efectivamente con barreras f~siaas. 

10.3.3.3 Las áreas especiales separadas deberán es -

tar disponibles para almacenar: 

Sustancias que presentan riesgos de expZosi6n o 

fuego. 

Sustancias t6xicas o dañinas. 

10.3.4 Equipo 

10.3.4.1 El equipo de manufactura deberá estar dise

ñado, colocado y mantenido de tal manera que: 

Sea conveniente para su uso, 

FaciZite su limpieza 

Minimice el riesgo o confusi6n o la omisi6n de pa

sos del proceso. 

10.3.4.2 Las operaciones que se realicen en aparatos 

deberán ser controladas por medio de registros, cali 

braciones iniciales y verificaciones a intervalos d~ 

finidos con métodos convenientes. 

10.3.5 Higiene 

10.3.5.1 EZ local deberá ser mantenido de acuerdo- -

con los estándares de higiene emitidos por la Autori 

dad Sanitaria, deberán contar como m~nimo con lo si

guiente: 

Are~s limpias, intervalos de Zimpieza (Registro) 

Procedimientos de limpieza y materiales utiliza-
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dos para dicha operación 

PeraonaL asignado y reaponaabLe para Las operaci~ 

nea de Limpieza. 

No deberán permitirse prácticas no higiénicas. 

10.3.6 Materias Primas y MateriaLes 
10.3.6.1 Deberán contar con inventarios de todas Las 

materias primas utiLizadas en ia fabricaci6n y/o acon 

dicionamiento as~ como regitros adecuados de Loa mis 

mos. 

10.3.6.2 Las materias primas"y materiaLes deberán es 

tar debidamente identificadoo y aimacenados. 

10.3.7 Operaciones de Manufactura y Controi. 

Las operaciones de manufactura y controL deberán ser 

supervisadas para asegurar ia catidad de Los produc

tos: 

Limpieza.-Previo a cuaLquier operación de manufac

deberá verificarse que todos Los aparatos y equi -

pos usados en ia operación estén Limpios y/o este

riLizados como se requiera. Esta información debe

rá aparecer en Los expedientes dei producto. 

Identificaci6n de equipo y envases, ia cuai deberá 

ser ciara y LegibLe. 

Inspecciones en Los procesos de fabricación, y - -

acondicionamiento. 

Deberán contar con registros de todos Los pasos de 

fabricación y acondicionamiento. 

10.3.8 Procedimientos de Producción y Controi de Catidad. 

Deberá existir ia documentaci6n reiacionada con Los

procedimientos de Fabricación y ControL para cada i~ 
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te de producto bajo Za supervisi6n de personal comp~ 

tente y responsable. 

10.3.9 E=pedientes de Producci6n y Control de Calidad. 

Los e=pedientes deberán mostrar Za historia completa 

de cada Zote de producto, en el cual se corrobore que 

fueron fab:ricados y analiaados de acuerdo a los pro

cedimientos de fabricacidn e i.ns.trucciones establee:!:. 

das. 

10.3.10 Materiales de Acondicionamiento 

Debe:rán estar almacenados y maneiados adecuadamente

y evitar el mesclar tates materiales. 

El acceso a loa materiales de acondicionamiento deb~ 

ra estar restringido a personal autoriaado. 

10.3.11 Sistema de Control de Calidad 

Debe:rá co:rroborarse Za e=iatencia de este depa:rtame~ 

to y sus funciones como es,controla:r todos loa comp~ 

nentes y ma~eriales, todos aquellos aspectos de Zas

operaciones de manufactura, Za calidad y estabilidad 

de los productos. 

El depa:rtamento de Control de Calidad debe:rá cwrrpZir 

como mí:nimo con io's PequisitÓs' marcados en loa capi

tulos 1 ai 11. 

Las evaluaciones a los Labo:rato:rios Au=i.Ziares AnaZiticos, Maqui 

ladores y Proveedores acerca de tos puntos antes mencionados po

drá ~fectuarae en visitas periddicas a sus instalaciones y vaii~~ 
dose del uso de cuestionarios. 
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11.1 

11.8 

11. 3 

11. 4 

CONTROLES INTERNOS 

SALUD Y SEGURIDAD 

ALMúCENAMIENTO DE PRODUCTOS QUIMICOS 

Y BIOLOGICOS 

EQUIPO DE S~GURIDAD 
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El Laboratorio de ControZ de CaZidad deberá estar sujeto a cier 

tas normas de seguridad que Ze permitan efectuar cuaZquier ope

raci6n sin riesgos. 

Deberá establecerse Za práctica de P~lmeros Auxilios en caso de 

quemaduras, aspiraci6n de solventes, vapores irritantes, inges

ti6n de sustancias t6xicas; y contar con botiquines que conten

gan medicamentos y materiales de curaci6n (39). 

Debido a que el personaZ Anal~tico frecuentemente maneja equipo 

eléctrico as~ como sustancias explosivas, t6xicas e inflamables 

deberá protegérsele y entrenársele en el uso de extinguidores,

primeros auxilios y equipos de seguridad (33) 

Deberá darse seguimiento al uso de guantes de carnaza para pro

teger al personal de accidentes por vidrio; de igual manera de

berán usarse anteojos de seguridad y mascariZZas al trabajar en 

ciertas actividades de Laboratorio Anal~tico (33). 

Además deZ Personal Anal~tico, Zas personas encargadas de hacer 

el muestreo deberán usar también eZ equip~ de seguridad as~ co

mo dar seguimiento a todas Zas Medidas de Seguridad establecidas 

11.1 CONTROLES INTERNOS 

Deberán existir en eZ Laboratorio de Control de Calidad l~ 

neamientos qw controlen Zas operaciones que se efectuan en 

el mismo; de tal manera q_ue se enfoquen a los cuidados de

Za salud del personaZ que labora en el mismo. 

Como Controles Internos del Laboratorio Anal~tico deberá -

establecerse como mCnimo Zo siguiente: 

11.1.1 Todos los envases que alma~enen solventes deben ser 

identificados con una etiqueta apropiada. 
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11.1.2 Si un soivente ea usado para Za limpieza de Zas me

sas, máquinas o cuaiquier mobiliario, ia etiqueta -

deberá aontener detaiZada y claramente Za descrip -
ci6n dei soivente y un r6tuio de "aoio para Limpie-

za" 

11.1.3 Envases pequeños de solventes pueden identifiaarse 

s6Zo con Za deacripci6n dei soivente en su etique

ta. 

11.1.4 Solo se usarán envases seguros, con tapas que pro

tejan aontra ei fuego para ei aimacenamiento de -

soiventea en áreas de trabajo. 

11.1.5 En base ai tamaño dei área de trabajo deberá esta

biecerae ia cantidad máxima toierabie de envases -

que contengan aoiventea. 

11.1.6 Todos ioa soiventes deberán ser aimacenadoa en ·fo~ 

ma ordenada y dando suficiente espacio, para evitar 

accidentes o contaminaciones que puedan afeatar ia 

seguridad dei peraonaZ y de ias in~ta!aciones. 

11.1.7 En ei área destinada ai aimacén de soiventes no d~ 

berá existir materiai de desecho. 

11.1.8 Todos io.a aanceiea que contengan ioa reaat;ivoa o -

mat;eriaiea en general deberánsat;ar identificados -
apropiada.mente. 

11.1. 9 No deberán cubrirse de ninguna forma iaa etiquet;as 

que contengan ia identifiaaci6n de ioa reaativoa o 

mat;eriaies en general. 
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11.1.10 Todos los reactivos deberán identificarse en el 

cuerpo del envase, no en Za tapa; a e:ccepci6n de 

los tambores de solventes que tengan tapas removi -

bles, éstos deberán estar identificados en ambos Z~ 

dos, tanto en Za tapa como en un costado del. tambor 

11.1.11 Cuando un envase de reactivo este vacCo todas Zas

etiquetas deberán quitarse antes de vol.ver a usar -
dichos envases. 

11.1.12 Las cajas de aart6n que tengan reactivos existen -

tes en e Z área de trabajo deberán mtar "/:ién cerradas 

11.1.13 Todos los material.es almacenados en el. Laboratorio 

AnaZCtico y/o almacén donde se tiene e l. "stock" de

materiales y reactivos deben ser almacenados en en

vases bien cerrados con su identificaci6n correspo~ 

diente haciendo uso de etiquetas apropiadas. 

11.1.14 Todo el equipo de Laboratorio debe ser aseado reg~ 

Zarmente. 

11.1.15 Todas Zas conexiones (eléctricas, vapor, agua, -

etc.) e:cia!;entes en el Laboratorio Anal~tico deben 

estar alejados de Zas áreas donde se almacenan rea~ 

ti.vos. 

11.1.16 Todas Zas secciones anaZCticas deberán estar l.i -
bres de herramientas de trabajo innecesarias como -

material. en exceso que no se esté utilizando o per

tenencias personal.es o bién cualqü.ier material. e:c -
traño al Laboratorio de Control. de Calidad. 
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11.1.17 Las puertas de las secciones de trabajo deberán- -

mantenerse cerradas. 

11.1.18 Deberá evitarse el colocar cintas adhesivas con no 

tas o cualquier signo en las paredes, puertas y equi 

po del Laboratorio. 

11.1.19 El Personal que labora en e1.. Laboratorio AnalCtico 

deberá evitar el uso de alhajas • 

. 11.1.20 El personal no deberá usar barniz en las uñas o -

uñas artificiales. 

11.1.21 Para permanecer en áreas analCticas o ·en áreas pPq_ 

ductivas el personazdeberá cubrirse el cabello con

una cubierta autorizada (cofia) 

11.1.22 Para permanecer en áreas de prueba o en áreas pro

ductivas el personal deberá cubrirse con mascarilla 

11.1.23 El personal deberá utilizar los uniformes estable

cidos para cad~ tipo de área anal~tica. 

11.1.24 No podrá tenerse en e1.. Laboratorio AnalC-t·i.co nin-

gún tipo de alimento. 

1'1. 1. 2 5 No se permitirc'.í fumar' en ninguna área del Laboratq_ 

rio AnalCtico. 

11.1.26 Deberá mantenerse siempre orden en el trabajo. 

11.1.27 Deberá eliminarse cualquier objeto innecesario de

las c'.íreas de trabajo del Laboratorio AnalCtico. 
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11.1.28 Deberán estudiarse los procedimientos para desha-

cerse de cosas que no usen o bién que no se necesi

t;en. 

11.1.29 Deberá asignarse un lugar apropiado para cualquier 

objet;o movible; est;o incluye herramientas, ut;enci -

lios de limpieza, prendas de vestir, aliment;os, ce

pillos, et;~., propiedades personales. 

11.1.30 Deberán informarse a t;odo el Personal que labora -

en el Laboratorio Anal~tico acerca del lugar. en que 

se colocará t;odo objet;o del Laboratorio; debiendo -

el personal mant;ener dicho orden colocando los obj~ 

t;os en su lugar cuando no se usen. 

11.1.31 No deberán comprarse objet;os que no se usen en el

Laboratorio Anal~t;ico. En caso de que se necesiten

temporalmente, han de removerse cuando ya no se usen. 

11.2 SALUD Y SEGURIDAD 

El pez•aona1. del Laboratorio Anal~t;ico deberá practicar bu~ 

nos hábit;os de Higiene y Salud, con la finalidad de mante

ner un Laboratorio Anal~tico seguro, confiable y con un m~ 

dio ambiente saludable para la realiza~ión satisfactoria -

de 1.ae actividades que ah~ se efectuen (41) 

En el Laborat;orio Anal~tico deberá establecerse como m~ni

mo un Pro_grama que e:r:i;ia el tener un Medio Ambiente sano y 

seguro. 

Loe siguientes element;oa deberán considerarse: 

11.2.1 Pol~t;ica y Responsabilidad 
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11.2.1.l Deberá estabZecerse Za poZ~tica de seguri

dad dentro deZ Laboratorio. 

11.2.1.2 Deberán asignarse estao responsabiZidades

direatas a Zos Supervisores deZ Laboratorio. 

11.2.2 Administraai6n y ControZ 

11.2.2.1 Deberá existir un Coordinador de Seguridad 

eZ auaZ tiene aomo responsabiZidades eZ aoordinar,

proporaionar programas y evaluar Zas práaticaa de -
seguridad. 

11.2.2.2 Deberá existir un Comité Administrativo enfocado

ª Za SaZud y a Za seguridad, eZ cuaZ deberá detea -
tar Zos probZemas que se presentan en eZ Laborato 

rio. 

11.2.2.3 Deberá proporaionarse todo tipo de faaiZi

dades para Zas inspeaciones necesarias reZaaionadas 

con Za seguridad deZ PersonaZ. 

11.2.2.4 Deberán revisarse todos Zos nuevos proyea

tos de Z Laboratorio aon objeto de ver si afeatarán

o no a Za aaZud y seguridad deZ PersonaZ. 

11.2.2.5 Se deberá aontar aon ·un ManuaZ de Seguri -

dad y se Ze dará a aonoaer a todo eZ Personal. 

11.2.2.6 Deberán reportarse aualquier tipo de acai

dente oaurrido aZ personaZ asC como investigar has

ta enaontrar Za aausa que lo provoa6. 

11.2.2.7 Deberán haaerse examenes médiaos anuales -
aomo mCnimo aZ PeraonaZ rlel LaboPatorio AnalCtico. 
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11.2.2.B Deberá reportarse cualquier anomaZea que -

pueda causar un accidente ase como investigar con 

objeto de proporcionar una acci6n correctiva. 

11.2.2.9 EZ Personal deZ Laboratorio de Control de

CaZidad deberá cumplir fielmente con todas Zas nor

mas de Seguridad de Za empresa, de Za Secretarea deZ 

Trabajo y Previsi6n Social y otras si Zas hubiere. 

11.2.3 Controles Generales de Situaciones Peligrosas 

11.2.3.1 Deberán establecerse para el Laboratorio-

Anazetico, todos los controles nece"sarios que gara!!_ 

ticen seguridad en dicho lugar. 

11.2.3.2 Deberá conectarse a tierra todo el equipo

eZéctrico con objeto de protegerlo. 

11.2.3.3 Deberá establecerse un plan de evacuaci6n

de Z Zug_ar para casos de emergencia ase como hacei• -

simulacros deZ mismo, indicando claramente Zas saZi 

das y forma en que se deberán ~acer~ dependiendo deZ 

punto que se haya visto afectado. 

11.2.3.4 El piso deZ Laboratorio Anazetico deberá -

cumplir con los estandares de construcci6n, de taZ

manera que-cumplan con ciertas condiciones para que 
sean seguros. 

11.2.4 Deberá existir un control sobre sustancias, tanto -

de tipo qu~mico como bioi6gico. 

11.2.4.1 Deberá existir un sistema de informaci6n,

distribución y centralizaci6n de datos que contro -
Zen Zas sustancias quemicas y biol6gicas con objeto 

de tener un lugar seguro de trabajo. 
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11.2.4.2 Deberá est;ab'leaerse 'la pol.1:-t;iaa a seguir -

para ei manejo de sust;anaias carain6genas, mut;áge -

nas y t;erat;ógenas. 

11. 2. 4. 3 Deberá est;ab'leaerse Za forma de aimaaenaje 

de Zas sus-f;ancias infZamab7,.es. 

11.2.·4.4 Deberán est;ab'leaerse 'los cuidados a seguir 

para cada caso espec1:fiao de reaat;ivos qu1:miaos o-

bio'lógiaos. 

11.2.4.5 Deberá aont;ro'larse t;odo aont;aminan-f;e que -

se produzca durant;e Za realización de 'las t;éaniaas

ana'l!t;iaas. 

11.2.5 Prevenciones para ei Personal,. 

11.2.5.1 Deberá ei Personal,. usar y cuidar ei equipo 

de seguridad con 'la fina'lidad de prot;egerse de aua~ 

quier sus-f;ancia dañina. 

11.2.5.2 Deberán exist;ir en ei Labora-f;orio Ana'l1:t;ico 

regaderas para casos de emergencia as1: como 'lavador 

de ojos. 

11.2.5.3 Deberá evit;arse dent;ro dc'l Labora-f;orio An~ 

1,.1:-t;ico ei consumo de a~garros, bebidas y a'limen-f;os. 

2·1. 2. 6 Pro te ación cont;ra e 7,. fuego. 

11.2.6.1 Deberá exist;ir un suminist;ro de agua den -

-f;ro dei Laborat;orio Ana7,.1:t;iao. 

11.2.6.2 Deberán exist;ir sistemas de aiarmas, as1: -

como sistemas de roc!o. 
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11.2.6,3 Deberán establecerse procedimientos, as! -

aomo ejercitar e Z uso .de exting!:idores contra e Z -

fuego; de igual manera tales aditamentos deberán- -

inspeaaionarse peri6diaamente para verificar su fu~ 

aionaZidad. 

'7.3 ALMACENAMIENTO DE SUSTANCIAS QUIMICAS Y BIOLOGICAS 

EZ responsable del Laboratorio AnaZ!tico deberá hacer un -

análisis de Zas instalaciones, de Zas operaciones que rea

lizan y de los riesgos existentes. 

Por Zo que deberá establecer Zas Regulaciones de Seg.uridad 

considerando sus caracter!stiaas y su especificidad para -
Zas instalaciones, además de establecer Regulaciones para

Za capacitaai6n del Personal en reZaai6n al manejo de Zas

sustancias qu!miaas y bioZ6giaas. 

11.3.1 LOCAL 

EZ Zoaai asignado al Laboratorio Anai-t:tico deberá -

cumplir aon Zas especificaciones marcadas en el aa

p-CtuZo 2, además deberá contar aoTTDm-lnimo aon Zo si 

guiente: 

Anaqueles para Za coZocaci6n de los reactivos 

Sistemas para prevenai6n y defensa contra incen 

dios: agua, extintores, eta. 

Sistemas de alarma para detecai6n de peligro. 

11.3.2 Deberán extremarse las precauciones en Zas siguien

tes aa-b.ividades: 

11.3.2.1 Manejo de productos qu!miaos y bioZ6gicos. 

11.3.2.2 Deberá pipetearse. aorreatamente los readti 

vos mediante el uso de propipetas, perillas, eta. 
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Nunca deberá hacerse con la boca. 

11.3.2.3 Deberán trasvasarse los reactivos qu~micos 

bajo campanas de extracci6n y los reactivos biol6gi 

cos bajo campanas de flujo laminar. 

11.3.3 Debido a que en el Laboratorio Anal~tico se manipu

lan productos qu~micos y biol6gicos, el personal- -

que labora está expuesto a loa siguientes riesgos,

en forma individual o bién combinaci6n con ellos: 

Explosi6n 

Incendio 

Intoxicaci6n o quemaduras por Reactivos Qu~micoa

o Biol6gicoa 

Asfixia por carencia de ox~geno 

Daños por reactivos que se evaporan 

Daños por reactivos que ae derraman 

Conúminaci6n de loa reactivos 

Contaminaci6n del medio ambiente 

Reacciones violentas, etc. 

El laboratorio Anal~tico deberá tomar las medidas preventivas-~ 

pertinentes contra dichos riesgos para responder en forma efi-

caz en caso de accidente. 

Raz6n por la cual, el almacenamiento de reactivos deberá canee~ 

trarse en áreas eapec~ficaa considerándose el rie.ago, los medios 

para afrontarlo y la vigilancia preventiva. 

Cabe señalar que al establecer las Medidas de seguridad se deb~ 
rá observar que las mismas ae cumplan. 

11.4 EQUIPO DE SEGURIDAD 

En el Laboratorio Anal~tico deberá existir como medida pr~ 
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ventiva equipo de aegw•idad con objeto de p1'otege1' al- pe1'

aonal- aa-C como al- "lo.cal-. 

11.4.1 Como p1'otecci6n contl'a incendios debel'á existi1' co-

mo m-Cnimo: ( 12) 

P1'otecci6n con agua 

Extinguidorea 

A Z.al'maa 

Equipos AuxiZ.iarea 

Manguel'aa 

Rociadol'ea 

11.4.2 Como protecci6n al- Pel'BOnaZ. que Labora en el. Labor~ 

torio AnaZ.-Ctico deberá contar con equipo pa1'a: 

Protecci6n de ojos.- Deberán sel' de acuerdo a ia

operaci6n que se real-ice: anteojos de pol-icarbon~ 

to o a cetatoa para p1'otegerae de "la "luz ul-t;ravi.o-

1-eta. para protegerse de auat;anciaa extrañas o -

qu-Cmicaa deberán ~aa1•se anteojos - de pol-i.carbonato 

Aparte para casos de acciden~ee debel'á teneJ'ae un 

"lavador de ojos. el. cual- deberá contener aol-uci.6n 

eaZ.ina eatdriZ ieot6nica. 

Prot;ecci6n de "loe o-Cdoe.- Debel'án ser de diferen

tes t;amañoa y material-ea de acuel'do a "la activi -

dad que se vaya a efectuar y deberán ser efecti -

vos en diferent;ee bandas de frecuencia. por "lo que 

ea importante sel-eccionar ei correcto aparato p1'~ 

tecto1'. 

Monitores de Radiaci6n 

Campanas de extracci6n de vaporea 
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Uniformes espeoia'le.s. - Los oua'les deberán pro te -

ger en general; por ejemp'lo, contra agua, reacti

vos o oualquier otro material que se maneja en 'la 

Industria farmao6utica; as{ oomo oontra e'l oa'lor

y fuego en oiertas áreas de'l Laboratorio Anal~ti

oo. 

Guantes.- Deberán ser de diferentes tamaños y ma

teriales de aouerdo a 'la actividad que se vaya a

efectuar. Los guantes de plástioo normalmente se

deben utilizar para protegerse contra el agua,soi 

ventes altamente polares, produotos biol6gicos,-

eto., guantes de rzjliestireno o PVC contra ao'lven

tea de baja polaridad; guantes de elaatomeros de

berán usarse contra solventes cZorinados. Guantes 

de asbesto protegerán contra eZ ca'lor y Za abra -

si6n. 

Casaos de Seguridad y botas protectoras oomo par

te de'l equipo que deberá usar e'l personaZ que - -

muestrea. 

Para Protecci6n de 'las v~as respirator-ias, .fiZ- -

tros contra e'l p.oivo y/o vapores dañinos o bien -

masoarillas que proporcionen ox~geno. 

Cofias. 

Para que 'las Medidas .de Seguridad sean efioaces oont~nuaa

y vigentes ea fundamenta'/, Za Capacitaoi6n de'l Personal a -
todos 'los nive'les, aoerca de todas 'las actividades. 

D~cha capacitaci6n deberá consistir en Cursos Te6r-ioo-Prá~ 

ticos, por ejemplo: 
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Cursos Te6riaoin 

Operaaiones que impZi~uen manejo de materiaZes peZigro-

sos (~eaativos, fuego, e~a~) 

Seguridad GeneraZ 

Defensa contra incendios (Prevenci6n y Extinci6n) 

Primerre Auxi Zios 

PZanes de Urgencia 

Curses Prácticos: 

Ejercicios de extinai6n con fuego 

SimuZacros de Emergencia 

SimuZacros de Primeros AuxiZios 

Para ser eficaz esta aapaaitaci6n, ~ata deberá ser cont~nua y -

c~cZica. 
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Dado que Za situación en México es aún incipiente en lo que se

refiere al establecimiento de normas de GLPs en Za Industria -

Qu~mico Farmacéutica, el presente trabajo señala requerimientos 

básicosa considerar en un Laboratorio AnaZCtico, mismos que po

drán ser adaptabZes segan Zas necesidades propias de cada Labo

ratorio con e Z propósito de asegurar que todos Zos productos que

se fabrican en Za Industria Farmacéutica posean Za calidad, co~ 

centraci6n, pureza y seguridad para el fin social al que fueron 

destinados. 

En forma general, se señala por medio de un Manual Za necesidad 

de impZementar Zas GLPs como un sistema que se requiere para Za 

obtención de productos farmacéuticos adecuados, haciendo al La

boratorio de Control de Calidad el responsable directo de Za i!!J.. 

plementaci6n y seguimiento de Zas GLPs. 

En este manual de GLP8 se indican requerimientos básicos, los -

cuales comprenden: 

1.- La Organizaci6n y Personal del Laboratorio de Control de Ca 

Zidad en Za Industria Farmacéutica. 

2.-- EL diseño, construcci6n y ubicaci6n de Zas diferentes áreas 

del Laboratorio de Control de Calidad-

3--- Las caracter·-t:sticas de Zas especificaciones, Los procedi 

mientos anaZCticos y protocolos de análisis. 

4.- La Documentación y registros de Los controles efectuados a 

Los productos farmacéuticos. 

5.- Las técnicas y consideraciones en el muestreo de productos

farmacéuticos y sus componentes. 
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6.- Las consideraciones y _manejo de Zas sustancias de referen 

cia, reactivos y soluciones utilizadas en Zoa procedimien 

tos anaZ~ticoa. 

?.- Las revisiones y caZibracionea de Zos instrumentos y ~qui 

pos anaZ~ticos que se utiZizan. 

8.- Loa cuidados para Zoa animales deZ Laboratorio que se utiZi 

aan en Zas p~uebas bioZ6gicas para los medicamentos. 

9.- Loa estudios de estabilidad de los medicamentos para deter

minar fechas de caducidad as~ como condiciones de aZmacena

j e. 

10.- Las evaluaciones y controles a los Laboratorios Au:ci.liares

AnaZCticos, MaquiZadores y Proveedores. 

11.- Las medidas- de seguridad ipherentes al Laboratorio de Con -

troZ de Calidad. 

_En todos y cada uno de Zo~ puntos antes señalados en el ManuaZ -
se manifiesta, el conocimiento profundo de Zas Buena Prdctica de 

Laboratorio, Za cuaZ avala los resultados anaZCticos y por ende

los juicios de caZidad que emite todo Laboratorio de Za Indus

tria Qu~mica Farmac5utica, garantizando asC al usuario la·caZi 

dad, seguridad, eficacia· y confiabilidad de Zos Medicamentos que 

fabrica. 
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Actualmente, Za situaci6n en México es incipiente en Zo que se

refiere aZ establecimiento de normas de GLP8 en Za Industria- -

Farmacéutica, sin embargo, después de haber realizado una revi

sión bibliográfica y considerando Za situación actual de Za In

dustria Qu-Cmica Farmactfuti.ca en México establezco un.Manual con 

Zoa requerimientos básicos de GLPs aplicables y adaptables se -

gún Zaa necesidades de cada Laboratorio Analítico, enfocados a

garantizar Za calidad de loa medicamentos. 

El implementar las GLPs en Za Industria Farmacéutica redituará

beneficios, puesto que servirá de apoyo para las funciones que

realice el Laboratorio de Control de Calidad, notándose incre -

mentoa en la Calidad de los Medicamentos. 

Las GLP8 establecen un sistema para el Laboratorio de Control -

de Calidad enfocado a la obtención de medicamentos con calidad

y seguros p~ra el usuario. 

Lo anterior Zo logra al combinar procedimientos destinados a -

producir calidad en Zos productos farmacéuticos. 

Ea decir, Zas GLPs amparan ias actividades diversas del Labora

torio AnalCtico, responsable de verificar Za calidad de loa pr~ 

duetos farmacéuticos. 

Las GLPs detallan Procedimientos para evaluar aZ Personal que -
participa y/o emite los Juicios de- calidad, de igual manera pr~ 

porciona Zas bases para establecer una Organizacidn funcional -
en el Laboratorio de Control de Calidad de manera tal que trab~ 

Je como una Unidad. 

Establece área definidas, seguras y funcionales, Zas cuales ga

rantizarán los resultados anaZCticoa que ah{ se obtengan. 
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Corsidera básiaa 7,a Doaumentaai6n de un Labor.atorio Ana 7,1:tiao- -

puesto que refZejará 7,a historia y ei Contr.ol, de Cal,idad que a~ 

para a aada produato farmaaéutiao, y que determinará su aonfia

bi 7,idad haaia el, usuario. 

Señal,a la importanaia de l,os métodos estad1:stiaos en 7,a obten -

ai6n de muestras representativas de 7,os Zotes de productos, en-

7,a cual, se basarán ios juicios de aaZidad. 

Se considera, Za importanaia de ios aná7,isis de Zos productos -

.farmacéuticos, au~a confiabi Zidad se qarantizará cuando se va'li 

den 7,osproaedimientos anal,1:ticos; se vaZiden ~se dé mantenimien 

to preventivo a ios instrumentos ~ equipo anaZ1:tico, ~ se cuen

te aon sustancias de referencia, reactivos ~ soluciones que sean 

confiabZes al utilizarse en toda Metodoloq1:a Ana'l1:tica. 

Considera la importancia de Zas pruebas bio7,6gicas que requieren 

animaies de 7,aboratorio, las cuaies refZejarán finalmente Za -

respuesta biol6gica del usuario. Por lo que garantizan 1a inocu:f. 

dad de los medicamentos que requieran de este tipo de pruebas. 

Establ,eae Za fecha de caducidad de 7,os medicamentos, as1: como-

Zas condiciones de almacer.aje aon objeto de que solo medicamen

tos con 7,a concentraci6n,pureza, inocuidad y caZidad .requerida

aparezcan en ei mercado para el consumo de los usuarios. 

Evaiua a Zos Laboratorios Auxil,iares Anal1:ticos, Maquiladores y 

Proveedores que coadyuvan con Za Industria Qu1:mica Farmacéutica 

en todos aquell,os parámetros que puedan afectar en Za calidad -
del producto finaZ. 

Haee patente Za necesidad de contar aon medidas de seguridad p~ 

ra el, personal, que labora en el, Laboratorio anal1:tico, as1: como 

para Zos produatos :armacéuticos que se manejan. 
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Por Zo anterior, se observa que Za implementaci6n de Zas GLP
8
-

aaegura que loa medicamentos manufactu~adoa en Za Industria Qui 

mica Farmacéutica tengan Za aaZidad, pureza, concentraci6n, i -

dentidad y seguridad que se req~iere para eZ fin al que fueron

de atinados. 

Permitiendo emitir juicios de calidad aaerca de Zas operaciones 

de fabri.caai6n como es Za manufact;ura, acondicionamiento, empa

que as! como de Zas operaciones w control de calidad como son -

Zas pruebas anai~ticoaa qu!micaa, microbioZ6gicas, biol6gicaa

y f!sicas que se realizan a ZCB productos farmacéuticos y a aus

componen-tea. 

Es de señalar, que el Responsable del Laboratorio de Control de 

Calidad, as! como eZ personal que labora en esta área den se -

guimient;o a Zas GLP
8 

y puesto que ea fundamental diaho cumpli -

mient;o, se considera Za necesidad de contar con personal con e~ 

tudioa reconocidos como cient!ficoa as! como eZ estar capacita

dos para desarrollar sus funciones adecuadamente. 

La finalidad de Zas GLP8 ea obtener medicament;oa que cumplan Za 

funci6n a Za que fueron de'atinados para beneficio de Za comuni

dad. 
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