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OBJETIVO: 

1.- DAR A CONOCER DE MANERA GENERAL LAS CARAC

TERISTICAS IMPORTANTES DE LAS FORMAS FAR~ 

CEUTICAS SOLIDAS DE ADMINISTRACION ORAL. 

2.- DAR A CONOCER EN FORMA GENERAL COMO DEBE -

ESTAR DISERADA EL AREA DE PRODUCCION DE -

FORMAS FARMACEUTICAS SOLIDAS DE ADMINISTR~ 

CION ORAL, ASI COMO LAS PRUEBAS DE CONTROL 

DE CALIDAD QUE SE REALIZAN DURANTE EL PRO

CESO DE MANUFACTURA. 

3.- DISERAR LA DOCUMENTACION ADECUADA PARA LL! 

VAR A CABO LAS BUENAS PRACTICAS DE MANUFAf. 

TURA DE FORMAS FARMACEUTICAS SOLIDAS DE -

ADMINISTRACION ORAL. 
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II. INTRODUCCION 

A la tecnología farmacéutica le corresponde en gran parte 
la responsabilidad de la salud del hombre, al aceptar dicha -
obligaci6n su práctica adquiere un valor social de primer or-
den, (principalmente en los paises en desarrollo, los cuales -

carecen de ura tecnología apropiada a sus condiciones). 
Para paises como el nuestro en donde la Industria farma-

céutica importaba todos los productos terminados, inici6 su l~ 
bor con la elaboraci6n de productos sencillos como son: jara-
bes, agua destilada y algunos productos inyectables. 

En realidad, no fue sino por los años 1940 a 1945 cuando
se escasearon muchos productos farmacéuticos y sus materias -
primas, cuando se inici6 la Industria Farmacéutica en México -
sustituyendose r&pidamente multitud de productos por los elab2 
rados en el pais; también se tuvo un desarrollo importante en 
la fabricaci6n de materiales de acondicionamiento con lo que -
se pudo sustituir lo importado. 

En un lapso corto de tiempo la Industria Farmacéutica Me
xicana tuvo la capacidad de suministrar á nuestro pais prácti
camente todas sus necesidades de medicamentos y estar en un -
continuo desarrollo; debido a la doble necesidad de su mercado 
por un lado debido al aumento de la población y por otro a la 
incorporaci6n, a dicho mercado de los mexicanos que disfrutan 
de la seguridad social. 

Debido a esta creciente evoluci6n de la Industria Farma-
céutica se han originado muchos problemas que a su vez con los 
avances de la tecnología en si, se han ido y se estan solucio
nando. 

Hoy en dia la Industria Farmacéutica procesa principios -
activos hasta la transformación a cualquiera de las formas faL 
macéuticas conocidas, existiendo la necesidad de que estos prg 
cesos se lleven a cabo en recintos especiales en los cuales el 

medio ambiente debe ser de limpieza aséptica, o limpieza abso
luta (estéril), ya que la om1si6n o alteraci6n de este princi
pio para la manufactura de cualquier forma farmacéutica provo
caría consecuencias drásticas al ser suministradas a pacientes 
en su etapa de prevenci6n o en su etapa terapéutica. 
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Es necesario mencionar que en el pasado, la Industria 
Farmacéutica se vi6 envuelta en casos lamentables en que se -
caus6 daño a la salud o se produjo la muerte, de personas que 
consumieron productos farmacéuticos contaminados, o que no h! 
blan sido procesados de acuerdo a sus especificaciones. En t2 
dos los casos que acontecieron fallas de esta 1ndole; una de 
las causas principales fué el error humano. 

Debido a lo anterior surgi6 la idea de controlar la cal! 
dad en la elaboraci6n de medicamentos para reducir al mlnimo

los riesgos de que productos contaminados, que fueran un pell 
gro para la salud se distribuyeran y consumieran por el públl 
co, por lo cual se vi6 la necesidad de adoptar una serie de -
reglas para la producci6n en la Industria Farmacéutica llama
das: "LAS BUENAS PRACTICAS DE MANUFACTURA" (G.M.P.) que de 
acuerdo con las gulas de buenas practicas de fabricaci6n far

macéutica de la Gran Bretaña se definen como: 

"Aquella parte del aseguramiento de la calidad reo,uer.1.da 
para garantizar que los productos son fabricados consistente
mente y de una calidad apropiada" y determinaran como debe 

destinarse, ubicarse y dotarse todo el equipo y materiales P! 
ra la producci6n de una forma farmacéutica; as! como los re-

quisitos y capacitaci6n que el personal tenga que recibir. 

Las normas de Buenas Practicas de Manufactura (B.P.M.) -

se elaboraron en los Estados Unidos de Norteamerica en 1963 -
por la Administraci6n de Drogas y Alimentos (F.D.A.), que de! 

de 1940 organiz6 una Conferencia de Inspectores de Medicamen
tos, donde se trataron puntos, como la ubicaci6n y distribu-
ci6n de las instalaciones de un laboratorio farmacéutico, as! 
como los controles de calidad que estos debian tener. Hasta -

1960 un grupo de control de la Industria Farmacéutica formul! 

ron unos estatutos en relaci6n a los principios totales de la 
calidad. 

La F.D.A. viendo la necesidad de promulgar las regulaci2 
nes de las B.P.M. invit6 a la Asociaci6n de Fabricantes de M! 
dicamentos 1 (P.M.A.) a trabajar sobre el asunto. Dichas -
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regulaciones aparecieron en junio de 1963, siendo publicadas 
por la F.D.A. 

Llevando el titulo de: 11CURRENT GOOD MANUFACTURING 
PRACTICES", las cuales aparecen en la parte 133 titulo 21 -
del C6digo de Reglamentaciones Federales (C.F.R.) y aproba-
das por la Organizaci6n Mundial de la Salud (O.M.S.) 

La F.D.A. hizo posteriormente una revisi6n de las B.P.M. 
en 1969 y publicada en 1971. Desde 1963 a la fecha se le ha
dado amplia difusi6n existiendo paises como Italia, España,
Jap6n y Argentina, etc. donde ya han elaborado sus propias -
normas. 
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III. GENERALIDADES 

III. t.- Dado que el presente trabajo esta enfocado hacia 
formas farmacéuticas de administraci6n oral, se dará a conti-
nuaci6n una serie de conceptos de utilidad para el desarrollo
del mismo. 

t. PRINCIPIO ACTIVO o FARHACO. Es toda substancia o mez-
cla de substancias de origen natural o sin
tético que van a aliviar, diagnosticar una
enfermedad o estado f!sico del hombre o en 
los animales; as! como el restablecimiento, 
correcci6n a la modificaci6n de funciones -
orginicas en el hombre o animales. 

2. MATERIA PRIMA. Son las substancias farmacol69icamente
activas y/o inactivas que intervienen en la 
producci6n de un medicamento. 

3. EXCIPIENTE. Substancias farmacol6gicamente inactivas -
que ayuda a la fabricaci6n de la forma far
mac~utica. 

4. FORMA FARMACEUTICA. Presentaci6n del medicamento para
ser administrado. 

s. LOTE. Significa una cantidad homogenea del producto -
elaborado por unidad de tiempo. 

6. NUMERO DE LOTE. Es una combinaci6n especifica de n6me
ros y letras o ambos impresas en la etique
ta, frasco, caja, etc., del medicamento que 
nos permite determinar el historial comple
to de manufactura, control de calidad, emp.!. 
que y distribuci6n de un producto farmac~u
tico. 
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7.- MATERIAL DE EMPAQUE. Es el material con el cual se
acondiciona a una forma farmacéutica para
su distribución. 

B.- PRODUCTO A GRANEL. Es un producto semielaborado. 

9.- CUARENTENA. Retenci6n del producto hasta que el de
partamento de control de calidad autorice
su empleo, (la cuarentena se aplica en to
das las etapas de producción; desde mate-
ria prima, material de empaque, producto a 
granel y p'roducto terminado). 



B I B L I O G R A F I A 
(Recomendable) 
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1.- ACUERDO QUE ESTABLECE REGLAS DE APLICACION DEL DECRETO PARA 
EL FOMENTO Y LA REGULACION DE LA INDUSTRIA FARMACEUTICA. Sf. 
CRETARIA DE COMERCIO Y FOMENTO INDUSTRIAL 2 DE ABRIL 1985 -

MEXICO. 

2.- CODE OF FEDERAL REGULATIONS, TITLE 21 1 CURRENT MANUFACTU- -
RING PRACTICE IN MANUFACTURING, PROCESSING 1 PACKING, OR H01 
DING OF DRUGS, PART. 210 F.D.A. u.s.A. 1977. 

3.- H. CEBALLOS R. "LAS B.P. DE FABRICACION EN UNA AREA LIMPIA
PARA EL ENSAMBLE DE LAS PARTES PLASTICAS DE UN DISPOSITIVO
INTRAUTERINO" TESIS DE LICENCIATURA, E.N.C.B. I.P.N. MEXICO 
1976. 

4.- J.L. SANCHEZ R. "EVALUACION DE LAS B.P. DE M. EN LA INDUS-
TRIA FARMACEUTICA" TESIS DE LICENCIATURA E.N.C.B.-I.P.N. 
MEXICO, 1977. 

S.- LEY GENERAL DE SALUD; SECRETARIA DE SALUD. MEXICO 7 DE FE-
BRERO DE 1984. TITULO DECIMOSEGUNOO. 

6 .- M. HERNANDEZ "CONSIDERACIONES ECONOMICAS Y SOCIALES SOBRE -
LA INDUSTRIA FARMACEUTICA EN MEXICO" 1 TESIS DE LICENCIATURA 
E.N.E. U.N.A.M., HEXICO 1975. 

7.- R. GUTIERREZ V. "LAS BUENAS PRACTICAS DE MANUFACTURA EN LAS 
SOLUCIONES INYECTABLES Y SUS CONSIDERACIONES ADMINISTRATI-
VAS" TESIS DE LICENCIATURA E.N.C.B. - I.P.N. MEXICO 1977. 
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III. 2. DESCRIPCION GENERAL DE LAS FORMAS FARMACEUTICAS 
SOLIDAS DE ADMINISTRACION ORAL. 

Una vez expuestos los conceptos b!sicos ahora analizar~ 
mos las formas f armac&uticas correspondientes al presente te-
ma. 

III. 2.1. POLVOS 

III. 2.2. GRANULADOS 

III. 2.3. TABLETAS 

III. 2.4. GRAGEAS 

III. 2.5. CAPSULAS 



111. 2.1. INDlCE DE POLVOS 

lll. 2.1.1. INTROOUCCION 
III. 2.1.2. PROPIEDADES BASICAS 
IlI. 2.1.3. SECUENCIA DE OPERAClüNES EN LA 

OBTENCION DE UN POLVO. 

III. 2.1.1. lNTRODUCCION 

9 

La forma farmacéutica fundamental polvo es obtenida por d.! 
visión mec&nica de los farmacos al estado s6lido, y la podemos 
definir como: 

La dispersión homogénea de partículas sólidas discretas, -
provenientes de materiales relativamente secos y que tienen una 
dimensión m&xima de menos de 1000 micrómetros. 

' La importancia de' los polvos radica en lo múltiple de sus 
usos y aplicaciones, ya sea como tales 6 integrando otras for-
mas posol69icas sólidas, estas se derivan tanto por fracciona-
miento (c&psulas) como por compactación (gr&nulos, comprimidos, 
etc.) eventualmente los polvos pueden ingresar como tales a foE., 
mas liquidas (soluciones, suspensiones) ó plásticas (pomadas, -
supositorios). 

La forma polvo y sus derivados los distingue una serie de 
rasgos de excelente estabilidad química y f isicoquímica sobre -
todo cuando se les co•para con la forma líquida. 

111. 2.1.2. PROPIEDADES BASICAS DE LOS POLVOS 

Para conocer el comportamiento de los polvos en el proceso 
de manufactura es necesario saber las propiedades que le carac
terizan como son: 

- Estructura cristalina 
- Dureza 
- Tamano de partícula y su distribuci6n 
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- Densidad (real y aparente) 

- Porosidad intraparticular 

- Textura superficial 
- Elasticidad y fragi~idad 

III. 2.1.3. SECUENCIA DE OPERACIONES EN LA OBTENCION DE 
UN POLVO 

Por lo general, para llegar a un.polvo farmacéutico la
secuencia de operaciones es: 

1.- Reducc16n de tamano de part!cula 

2.- Mezclado 
3.- Tipificaci6n (tamizado) 

La reducci6n de part!cula, al t~mano requerido para la 
manufactura de un producto se obtiene 'por medio de las siguieJl 
tes operaciones de mayor a menor. 

- Corte 6 Secci6n 

- Aserrado 
- Ruptura 
- Aplastamiento 

- Picadura 
- Trituraci6n 
- Molienda 
- Pulverizaci6n 

- Micronizado 

Siendo la mAs común la secuencia molienda gruesa, pulv!_ 
rizaci6n y micronizado. A estas operaciones siguen otras se-
cundarias 6 accesorias. 

- Clasificaci6n y Tipificaci6n (tamizado) 

- Ensayos y controles 
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El mezclado de polvos lo podemos definir como una oper_! 
ci6n que tiende a producir una distribuci6n estad!stica de 
part!culas s6lidas disimiles dentro de un sistema monofAsico. 

La eficacia de una operaci6n de mezclado, as! como la -
de los equipos utilizados se mide por el criterio cuantitati
vo de alicuotidad. Como no es posible analizar toda la mezcla, 
lo hacemos por medio de muestras representativas. 

La tipificaci6n de los polvos es la operaci6n'que con-
siete en determinar el nfimero de part!culas gruesas, semifi-
nos, finos y muy finos. 



B I B L I O G R A F I A 
(Recomendable) 

12 

1.- DANIEL PARRA C. CURSO DE ACTUALIZACION SOBRE TECNOLOGIA -
FARMACEUTICA ASOC. FARM. POLITECNICA, MEXICO 1984 

2.- JOSE HELMAN 1 FARMACOTECNIA TEORICA Y PRACTICA. TOMO VI -
EDITORIAL C.E.c.s.A. DE c.v. MEXICO, 3a. ED. 1982 CAP.44 

3.- LACKMAN LEON LIEBERMAN HERBERT KANING JOSEPH THE THEORY -
ANO PRACTICE OF INDUSTRIAL PHARMACY SECOND EO. LEA ANO -
FEBIGER PHILADELPHIA. 1976 CAP. 

4. REMINGTON'S PHARMACEUTICAL SCIENCE 1 MACK PUBLISHING COMPA
NY1 EASTON PENNSYLVANIA, u.s.A., SOa. ED. 1975 CAP.? 
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III.2.2. GRANULADOS 

III. 2.2.1. DEFINICION DE GRANULADOS 
III. 2.2.2. OBJETIVO DE GRANULAR UN POLVO 

III. 2.2.3. METODOS DE GRANULAR 
III. 2.2.4. PARAMETROS A EVALUAR EN UN GRANU~ 

DO 
III. 2.2.s. DEFINICIONES DE CADA UNO DE LOS 

PARAMETROS 

III. 2.2.1. DEFINICION DE GRANULADOS 

Estos son aglomerados asim~tricos de porosidad variable, 
consistentes de part!culas separadas, obtenidas a partir de -
moliendas, mezclas, y tamizados homogeneos de la conjugaci6n
correcta de diversos componentes como son; principio activo;
diluyente, aglutinantes, desintegrante, lubricante, colorante 
y en algunos casos saborizante. 

III. 2.2.2. 

El objetivo de granular un polvo pr6ximo a tabletear es
la de: 

son: 

a) Mejorar la uniformidad de la distribuci6n del farmaco 
dentro del polvo. 

b) Incrementar la velocidad de flujo. 

c) Facilitar el proceso de compresi6n. 

III. 2.2.3. 

Se pueden distinguir varios m~todos de granulaci6n como-

1) Seco (con precompresi6n y compactaci6n) 
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2) Húmedo 
3) Granulaci6n en lecho fluidizado o "Spray Dried" 

La elecci6n de alguno de los métodos antes mencionados -
estan en funci6n de la naturaleza, estructural del principio
activo que le proporciona ciertas propiedades f!sicas, qu1mi
ca y fisicoqu1micas). 

1) Granulaci6n Seca o Anhidra. Se efect6a cuando los in
gredientes son higrosc6picos y/o termol6biles. Este -
proceso de 9ranulaci6n lleva una secuencia de: pesado 
tamizado, mezclado, compresi6n, triturado y tamizado. 

2) Granulaci6n Húmeda. Es el proceso que se inicia tami
zando los polvos previamente pesados que dentro del -
mezclador se adiciona la soluci6n aglutinante, hasta
obtener una consistencia de pasta, se tamiza en húme
do y se seca para después volver a ser tamizado. 

3) Granulaci6n en Lecho Fluidizado o "Spray Dried". Es
el métod~ m6s versAtil, que funciona de acuerdo a 
tres operaciones farmacéuticas que son: 

a) Mezclar b) Granular c) Secar 

En la c&mara del aparato se dispersa la soluci6n agluti
nante por atomizaci6n los cuales son ciclados junto con el -
polvo a granular en este proceso es importante cuidar varia-
bles como es la atomizaci6n de la soluci6n aglutinante y la -
diferencia entre el aire de secado y la del producto a granu
lar. 

Se sabe que existe una gran variedad de equipo para efez 
tuar la granulac16n y por mencionar algunos tenemos: 



Granulador rotatorio 
Granulador oscilante 
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Granulador de Lecho Fluidizado "Spray Oried" (Desarroll& 
dos en 1959 por Wuster). 

En la elaboraci6n de un granulado por cualquiera de los
m~todos mencionados, es necesario efectuar evaluaciones de -
las caracter1sticas fisicas y del comportamiento de los con-
glomerados, mismas que· influyen de una forma definitiva en 
los procesos subsecuentes en la elaborac16n de una tableta. 

III. 2.2.4. 

Los parAmetros a evaluar en un granulado, los podemos 
agrupar de tres formas. 

I).- Caracter!sticas que agrupan a la forma y tamano -
del aglomerado tales como: 

-Tamano de part!cula 
-Angulo de reposo (en funci6n a la superfi--
cie especifica y la forma de partlcula). 

II).- Las de Densidad del aglomerado como son: 

-Densidad aparente o granular 
-Densidad absoluta 
-Porosidad 

III).- De acuerdo con las caracter!sticas de comporta- -
miento. 

-Velocidad de flujo 

III. 2.2.5. 

Cada uno de estos par,metros se define: 



la. 
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I. a) Tamano de partlcula.- Es una prueba que nos perm.!:. 
te conocer la proporción -
que existe entre las part1-
culas: grandes, medianas y
finas que existen en un gr_! 
nulado. 

Existen varios métodos para evaluar el tamano de partlc.!:!_ 

a) 1. M6todo microscopico 
2. M6todo por sedimentación 
3. M~todo de Mallas 
4. Otros 

Generalmente en la determinaci6n del tama~o de un granu-
1 ado se utiliza el método de mallas. 

ANGULO DE REPOSO.- Es la medida de las fuerzas de roza-
miento de un polvo o granulado; es decir, es el mayor Angulo
posible que puede formar la superficie de una cantidad de po!, 
vo con el plano horizontal con el cual se apoya. Si a una ca.!! 
tidad de polvo se le agrega mayor cant.idad del misll)O, este -
deslizará descendiendo por los lados, hasta que las fuerzas -
de rozamiento mutuo de las part!culas que forman una superfi
cie con un Angulo se equilibren con la fuerza gravitatoria. 

La tangente del ángulo de reposo es igual al coeficiente 
de rozamiento entre las part!culas, por lo tanto, cuanto mAs
toscas y mis irregulares sean las superficies delas part!cu-
las, mayor seri el Angulo de reposo. 

La determinaci6n prictica se hari, midiendo el Angulo -
que forma una cantidad de polvo al levantar el cilindro que -
lo contiene. 
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Tan '1 = h 
r 

Donde: 
h • altura 

~·. 

r "' radio -r-
DENSIDAD.- Las part!culas que componen un polvo 6 granu

lado no son esf~ricas ni de tamano uniforme; por lo tanto, al 
ser colocadas en un recipiente pueden adoptar cualquier dist.ti 
buc16n intermedia entre los tipos de empaquetamiento que son: 
el romboedrico (compacto) y cúbico suelto¡ por consiguiente -
existir& diferencia en los valores que se obtienen de esta -
prueba cuando se realiza en un granulado. Ahora bien se puede 
definir dos tipos de densidades que son: densidad verdadera -
6 absoluta, y la densidad aparente o granular. 

Densidad verdadera 6 absoluta se define como la cantidad 
de masa contenida en unidad de volumen. Considerandose que e.!_ 
ta prueba se realiza al vaclol por tanto, no existe ni aire,
ni espacios entre las part!culas contenidas en un volumen de
terminado. 

POROSIDAD. Son los espacios existentes entre part!culas
y se puede conocer por medio de la relaci6n que existe entre
la densidad absoluta y la aparente y se calcula por medio de 
la siguiente formula. 

o 
1 de Porosidad = 1 - -•• x 100 

VELCX:IDAD DE FLUJO.- Es la prueba de tipo din&mico que -
nos permite determinar la fluid~z de un granulado. Las unid.2, 
des en las que se expresa son: (g/seg). 
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III. 2.3.t. INTROOUCCION 

La tableta fué inventada en Inglaterra por Brocketon en-
1843, su uso data desde fines del siglo XIX y su popularidad
continua; el término tableta comprimida "se cree que fué pri
meramente usado por Hohn Weyther & Brother en Philadelphia. 

Una tableta 6 comprimido de acuerdo con el Codex se def1 
ne como: "preparaciones de consistencia s6lida,. obtenidas por 
aglomeraci6n bajo presi6n, de una 6 varias sustancias medica
mentosas adicionadas y/o de adyuvantes", existen de diferen-
tes formas: redondas, ovaladas, cillndricas, triangulares ov2i 
deas, capsulares, etc. seg6n sea la forma del sistema de pun
zones. 

Esta forma f armac&utica est& conformada por principios -
activos y excipientes. 

¡ 

III. 2.3.2. 

Los excipientes que constituyen a .una tableta de acuerdo 
con su uso son: 

A).- Diluentes 
B).- Aglutinantes 
C).- Deslizantes, lubricantes y antiadheren--

tes. 
D).- Desintegrantes 
E).- Colorantes 
F).- Materiales de recubrimiento 

A).- DILUENTES. Son las materias primas de relleno util! 
zadas para ajustar el peso total de la tableta, compatible 
con otros excipientes sin actividad farmacol6gica per se. 

El diluente mis usado es la lactosa en sus diferentes t.! 
pos: 

- Lactosa Honohidratada 
- Lactosa Anhidra 
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- Lactosa Amorfa 
- Lactosa Spaydried que es una mezcla de -

la forma cristalina y 
amorfa. 

B).- AGLUTINANTES. Son materias primas que dan adhesivi
dad a las tabletas comprimidas. 

Los 'aglutinantes en soluci6n son usados para la granula
ci6n por v!a h6meda y los aglutinantes secos son usados en el 
caso de la compresi6n directa 6 granulaci6n por vla seca. 

Ejemplos de aglutinantes en soluci6n: 

a) Soluci6n de gelatina al 5% en H2o 
b) Soluci6n de PVP 
e) Soluci6n de almid6n (engrudo), etc. 

C).- DESLIZANTES, LUBRICANTES Y ANTIADHERENTES. Son mat~ 
rias primas que tiene por objeto mejorar la fluid~z del polvo, 
que nos evita problemas en la compresi6n. Esta funci6n la re.!. 
lizan los agentes deslizantes, por ejemplo. el talco, silica
coloidal (aerosil) etc. 

Los agentes lubricantes reducen la fricci6n durante el -
ciclo de compresi6n y e~pulsi6n de la tableta. El agente ant.!, 
adherente evita la adhesi6n de la tableta recien formada a -
los punzones. 

Ejemplos de estos agentes son los estearatos de magnesio 
y calcio. 

D).- DESINTEGRANTES. Sirven para ayudar a la fragmenta-
ci6n de la tableta despu~s de su administraci6n. 

Los materiales usados como desintegrantes han sido clas.!, 
ficados qulmicamente como: 

- Almidones 
- Celulosas 



22 

- Arcillas 

- Gomas 

El más popular es el almid6n de maíz anhidro. 

E).- COLORANTES. Tienen como func16n aumentar las carac
terlsticas estéticas de la tableta 6 comprimido. El color ay~ 
da en la manufactura para controlar el producto durante su 
preparaci6n. 

F).- MATERIALES DE RECUBRIMIENTO.~ Son usados en table-

tas especiales donde por razones diversas se requiere de un -
recubrimiento de la tableta. 

Los objetivos principales de los materiales de recubri-
miento son tres: 

1).- Para controlar el tiempo de liberaci6n del ingre- -
diente activo en el sitio deseado. 

2).- Para enmascarar sabores desagradables 
3).- Para aislar una determinada sustancia que por ser -

inestable a los factores ambientales, o por tener -
incompatibilidad con algún otro ingrediente activo
que forma parte de la formulaci6n (polifármacos). 

III. 2.3.3. CONSIDERACIONES 

Los materiales en la f abricaci6n de tabletas 6 comprimi
dos deben reunir varias propiedades para una compresión sati.2_ 
factoria y que son: 

a).- Fluir con facilidad 

b).- Tener buenas propiedades aglutinantes 
c).- Poseer buenas características lubricantes, deslizan

tes y antiadherentes. 

Como son pocos los materiales que satisfacen estos requi
sitos. El proceso general de manufactura de tabletas consiste 
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en corregir estos defectos alterando el material de tal forma 
que cumpla con los requisitos anteriores. 

Las tableteadoras no funcionan correctamente a menos que 
el material tenga un tama~o de partlcula equivalente al de 
una malla núm. to al 16, gr~nulos mayores no entran bien en -
las matrices y la compactaci6n no es uniforme, si los 9r6nu-
los son mAs finos pueden ocasionar variaciones de peso, dure
za, y por lo tanto ocasionar problemas de desintegraci6n de -
la tableta. 

El tama~o ideal de la malla depende del tama"o de la ta
bleta fina 1. 

son: 

DiAmetro de la Tableta 
5.55 a 7.93 mm. 
a.73 a· 10.31 mm 

11.1 1 mb 

NCim. de Malla 
16 
14 
12 

La elaboraci6n de tabletas puede seguir dos caminos que-

1).- VIA SECA. Que incluye la compres16n dire~ta y la 
granulaci6n por compresi6n. 

2).- VIA HUMEDA. y/o algunos procedimientos especiales -
(Spray Dried). 

Se recomienda que, siempre que sea posible, se elabore -
tabletas por vla seca, ya que as1 no requiere tanta manipula
ci6n del polvo, ni equipo tan variado como la v1a hCimeda, que 
implican pasos de humedecimiento, tamizado y secado. AdemAs -
la v!a seca permite disminuir el riesgo de alterar la activi
dad de los principios activos lábiles a la temperatura y/o h_!! 
medad. 

Las tabletas se pueden clasificar de acuerdo a su proce
so de manufactura en dos formas: 

a).- Tabletas por Compresi6n (m6s usado) 

b).- Tabletas por Moldeo (actualmente en desuso) 
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a).- Las tabletas comprimidas se preparan por compresi6n 
de granulados generalmente, dentro de este grupo podemos agr_!! 
par a: 

1.- Tabletas de Compresión Multiple 
2.- Tabletas Recubiertas por Compresi6n 
3.- Tabletas de Cubierta Ent~rica 
4.- Tabletas de Acci6n Repetida 
s.- Tabletas de Acci6n Sostenida 
6.- Tabletas de Acc16n Prolongada 
7.- Tabletas Cubiertas de Azúcar . 
8.- Tabletas Film Coated 
9.- Tabletas Recubiertas con Chocolate 

10.- Tabletas Efervecentes 
11.- Tabletas Masticables 
12.- Tabletas Sublinguales 

b) .- Tabletas Moldeadas. Se hadan. antes con sustancias
húmedas en una m6quina de triturac16n que les daba la forma -
de rodajas de un cilindro. A este tipo de tabletas se les de
nomina (Tablet t.r.: turante). E:l iniciador de este tipo de ta-
bletas fu~ el Dr. Roberto M. Fuller en 1878 (actualmente se -
encuentran en desuso). 

III. 2.3.4. LOS PARAMETROS A SER CONTROLADOS DURANTE: EL 
PROCESO DE FABRICACION DE LOS COMPRIMIDOS. 

Las evaluaciones que se le practican a una tableta dura~ 
te su proceso de manufactura son. 

A).- ASPECTO 
B) .- VARIACION DE PESO 

c > .- DUREZA 
O)·- ESPESOR Y DIAMETRO 
E) .- FRIABILIDAD 
F) .- TIEMPO DE DESINTEGRACION 
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A). ASPECTO.- 8ste es un an~lisis sencillo que se debe -
llevar a cabo continuamente durante la fa
bricaci6n: comprende el color, la forma de 
la superficie, la presencia de part!culas
extra~as y el grabado de los punzones. 

B). VARIACION DE PESO.- En el caso de productos farmac~.!:!. 

ticos que se caracterizan por ser dosific.! 
cienes individuales por ejemplo tabletas,
donde cada una de ellas debe de tener un -
peso determinado, el cual es controlado 
por medio de un m~todo estad!stico (tablas) 
que consiste en observar las variaciones -
de los pesos individuales as! como los pe
sos promedio. Para seguir el m~todo se to
man en cuenta los valores de los pesos, m~ 
didos por medio de una balanza anal!tica. 

La variaci6n de peso permitida según
la U.S.P. (United States Pharmacopea) y la 
Farmacopea Nacional de los Estados Unidos
Mexicanos, varia de acuerdo al peso de la 
tableta, as! tenemos que: 

Rango de peso de la Tableta variaci6~ -
Cmg) permitida 

130 
I 

mg o menos + 10 % 

130 mg - 324 mg + 7.5% 

324 mg 6 m~s + 5 % 

Estas tolerancias deberAn estar sujetas a 
tres condiciones: 

1).- Desarrollo de la formulación 
2).- Tipo de mAquina a utilizar 
3).- Pol!tica de control de manufact.!:!. 

ra de la Empresa. 
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C). DUREZA.- Para el control de la dureza se determina -
que presión debe aplicarse con un punz6n de 
una superficie estandarizada, sobre la ta-
bleta. El comprimido debe de tener una ele!. 
ta dureza para poderse manejar y realizar -
operaciones a que se encuentra sujeta. El -
ensayo de la dureza consiste en aplicar una 
presi6n sobre la tableta, como se muestra -
en la figura, con el fin de que se quiebre
y as! determinar la dureza de la misma. Se 
registra y se compara contra la dureza de -
una norma o patr6n, para decidir si se en-
cuentra o no dentro de los limites estable
cidos. 

Medidor de R•l .. encla a la rotura. Mo· 
dola t:rweb. 

D).- DIAMETRO Y ESPESOR.- Son dos parámetros importantes 
que deben ser controlados, para evitar pro-
blemas cuando las tabletas esten en el proc~ 
so de acondicionamiento, estos parámetros -
son evaluados por instrumentos de precisi6n
tales como: el micr6metro, el vernier, etc. 
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E). FRIABILIDAD.- Es una de las pruebas que efectúan a -
las tabletas y sirve para determinar -
la resistencia mecánica que presentan
las mismas, para cuando rueden por la 
tolva al ser semiacondicionadas no se
deterioren o pulvericen. La prueba se 
realiza en un aparato (llamado friabi
lador), en el cual se introducen las -
tabletas y se ponen a girar en un ci-
lindro por medio de un motor, en el c1 
lindro se tiene.una paleta que trans-
porta las tabletas de la parte !nfe- -
rior hacia la parte superior y ah1 
caen por gravedad repiti6ndose la ope
raci6n varias veces durante un periodo 
establecido, posteriormente· se detiene 
el funcionamiento del cilindro y se oE_ 
serva el grado de deteriorizaci6n y -

p~rdida de peso (friabilidad), de esta 
forma se determina la resistencia de -
la tableta para su manejo posterior en 
empaque y distribuci6n. 

Despu~s de 4 minutos de este tra
tamiento a 100 revoluciones, las tabl~ 
tas se pesan y se comparan con su peso 
inicial. El valor se expresa en por- -
ciento. 

Los limites ·aceptables en p~rdida 
de peso para cada tamaño de tableta, -
deben estar basados en otros factores
fisicos, sin embargo, se considera sa
tisfactoria una p~rdida de peso menor
al 0.8% de su peso inicial y como m&xi 
mo 1%. 
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F). TIEMPO DE DESINTEGRACION.- Es un parámetro que permJ:. 
te conocer el tiempo que una tableta se de
sintegra en el organismo. La prueba de de-
sintegraci6n u.s.P. utiliza aparatos y m4-
todos especlf icos. Se seleccionan 6 6 más -
tabletas y se adaptan al procedimiento de -
prueba adecuado. 

La prueba no implica una disoluci6n 
completa de la tableta o de sus·ingredien-
tes activos, la u.s.P. XVIII define a la d,! 
sintegraci6n complet.a como "el momento en -
que ning6n residuo de la tableta excepto 
fragmentos insolubles de la cubierta perma
nezcan en la malla". La u.s.P. describe 
los aparatos y definiciones necesarias para 
realizar la prueba de acuerdo al tipo de t_! 
bleta. 
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III. 2.4. GRAGEAS 

III. 2.4.1. INTRODUCCION 

III. 2.4.2. PROCESOS DE RECUBRIMIENTO DE -
TABLETAS 

1) RECUBRIMIENTO CON JARABE 
(SUGAR COATING) 

2) RECUBRIMIENTO DE PELICULA -
(FILM COATING) 

3) OTROS QUE NO HAN SIDO ACEPT~ 
DOS AMPLIAMENTE O QUE PERMA
NECEN EN INVESTIGACION 

3a) RECUBRIMIENTO POR INMERSION 

3b) RECUBRIMIENTO POR SUSPE!i 
$ION DE AIRE (SPRAY DRY) 

4) RECUBRIMIENTO EN SECO (DRY -
COATING) 
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III. 2.4.1. INTRODUCCION 

El recubrimiento de tabletas, es una de las artes más a~ 

tiguas introducidas en la Industria Farmacéutica, siendo rec2 
nocida aun m's arte que ciencia y muchos de sus problemas peE 
manecen sin resolver. 

El prop6sito original del recubrimiento de tabletas fu~ 

el de enmascarar sabores desagradables, aunque su funci6n se 
extiende a la protecci6n total de la tableta contra factores 
que pudieran alterar su constituci6n y presentaci6n como son: 
la húmedad ambiental, el aire, la luz, etc. Adem's una cubieL 
ta puede ayudar a controlar la liberaci6n de la droga, redu-
cir la pérdida de ingredientes volátiles, separar dos ingre-
dientes incompatibles, ubicando uno en la tableta propiamente 
dicha y el otro en la cubierta, la protecci6n de algunas par
tes del tracto gastrointestinal dadas las propiedades de la -
droga, asegurar la liberaci6n de la droga en la parte deseada 
del tracto gastrointestinal. 

El proceso de recubrimiento de tabletas es una herencia 
de las técnicas para recubrir p!ldoras, as! mismo la produc-
ci6n comercial de tabletas recubiertas se remonta a fines del 
siglo XIX y principios del siglo XX. 

Hoy en d!a se persigue el objetivo de lograr estandari-
zar un proceso de recubrimiento que elimine la necesidad de -
llamarlo arte. 

III. 2.4.2. 

Los procesos de recubrimiento de tabletas han sido clas.!, 
ficados básicamente en: 

t.- Recubrimiento con Jarabe (Sugar Coating) 
2.- Recubrimiento de pel1cula (Film Coating) 
3.- Recubrimiento en Seco (Dry Coating) 
4.- Otros que no han sido aceptados ampliamente (recubr.!. 

miento por inmersi6n) o que permanecen en investiga
ci6n (recubrimiento electrostático). 
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Descripci6n en forma general de los procesos de recubri

miento de tabletas. 

1. RECUBRIMIENTO CON JARABE (SUGAR COATING) 

La mayor!a de las tabletas son recubiertas con el proce

so de Sugar Coating, que requiere de las siguientes condicio

nes en forma general. 
Las tabletas deberAn ser comprimidas en punzones c6nca-

vos, esta forma permite recubrir la tableta mAs uniformemente. 

( D 

Corte transversal de una 

tableta lograda con un -

punz6n c6ncavo. 

Los·punzones utilizados fre-

cuentemente en la obtenci6n -
de comprimidos que serán rec.!!_ 
biertos son: 

.- C6ncavos Bajos 

.- C6ncavos Profundos 

La dureza de las tabletas es incrementada para que, pue

da resistir los rigores del proceso y minimizar la tendencia
de los solventes usados en el proceso a ser absorbidos por la 

tableta. 

La friabilidad deberA ser m!nima. 
La operaci6n de recubrimiento deberA ser desarrollada de 

tal modo que la temperatura, h~medad y espolvoreo puedan ser
controladas. 

Descripci6n General del Proceso. 

Se aftade una cantidad suficiente de recubrimiento liqui

do y se distribuye a las tabletas por medio del movimiento de 

la paila. El polvoreo, se aplica en el momento en que tienden 
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a pegarse las tabletas unas a otras, esto se hace distribuyen 
do uniformemente el polvo sobre las tabletas. Enseguida se -
aplica aire a fin de secarlas por completo. El ciclo se repi
te hasta que se logran el espesor y la lisura apropiados. Es
te proceso se lleva a cabo bisicamente en cinco etapas. 

1.- SELLADO 
2.- ENGROSADO O (SOBRECUBRIMIENTO) 
3,- ALISADO 
4.- COLOREADO 
5.- PULIDO (BRILLADO) 

1.- Se requiere un sello a fin de impartir un grado suf! 
ciente de impermeabilidad con lo que se evita la penetraci6n
de la h6medad en el recubrimiento subsecuente con jarabes 
acuosos. 

Los materiales que se usan para este fin son resinas im
perMeables al agua, como laca, ftalato acetato de celulosa, -
ftalato de acetato polivin1lico o f6rmulas de resina acr111ca 
como las del tipo eudragit. 

Esta etapa puede omitirse, si los núcleos son duros, sin 
poros, que no se rompan ficilmente y cuando los ingredientes
del n6cleo mismo, son impermeables al agua. 

2.-Engrosado o (Recubrimiento) se forma enseguida y re-
dondea los bordes del núcleo. En este proceso se emplean jar_! 
bes espesos como la gelatina y el de acacia, combinados con -
polvos absorbentes. 

3.- Alisamiento es el proceso a fin de corregir las def! 
ciencias de la etapa de engrosamiento y dejar una superficie
dura y lisa para la coloraci6n. Cuando la superficie de la -
gragea no esta enteramente lisa y uniforme da lugar a una co
loraci6n defectuosa, lo cual no presenta una coloraci6n agra
dable para este fin se utilizan jarabes y suspens~ones delga
das. 
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4.- La coloraci6n es un proceso recomendable pues facili
ta la identificaci6n del producto y le imparte una presenta- -
ci6n elegante. Los jarabes que se utilizan en este proceso CO.!), 

tienen colores solubles, pigmentos y a menudo surfactantes y -

sabores. La fase de acabado de la eta·pa de coloraci6n es de n~ 
turaleza critica. Aparte de tener una coloraci6n uniforme, las 
grageas deben mostrarse duras, lisas, secas y libres de polvo
ª fin de someterse a etapas de pulimiento. Esto se logra me-
diante lo que se llama operaci6n de "Humedecimiento". Despu~s 

que se ha logrado imprimirles un matiz apropiado se aplica a -
las grageas un jarabe simple o una peqµena cantidad de colora!), 
te. El secado debe ser muy lento y generalmente se demora cu-
briendo la paila. De vez en cuando se agita un poco la paila -
evitando que este girando constantemente con lo cual se impide 
que las grageas se rayen entre si y que por la fricci6n se fo!. 
me polvo dentro de la paila. 

5.- El pulimiento es el toque fin~l. Antes del pulimiento, 
el recubrimiento de azúcar se ve opaco y poco atractivo. Las -
grageas tienden a pegarse entre si, manchan los materiales de 
la envoltura y producen polvo. El pulimiento, por ejemplo, con 
soluciones o dispersiones de ceras y resinas imparte un lustre 
atractivo y corta de ra!z los problemas mencionados. A esta 
etapa generalmente sigue la de la impresi6n, en la cual se em
plean tintas con base de laca y pigmentos comestibles. 

El centro de la gragea, la paila, los materiales de recu
brimiento y su manera de aplicarse y secarse son variables del 
proceso que deben considerarse con detalle en el recubrimiento 
de los n6cleos. 

2. RECUBRIMIENTO DE PELICULA (FILM COATING) 

Es un proceso rApido en el cual un film o pel1cula delga
da de material recubridor es aplicado o rociado a las tabletas, 
el film es tan delgado que no hay un incremento significante -
en el peso y tamano de la tableta 6 núcleo. 
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Una pelicula puede ser aplicada m&s r&pidamente y tambi~n 
econ6micamente que una cubierta de azúcar, las impresiones son 
claramente visibles. El film consiste de sustancias derivadas
de la celulosa y ceras como pueden ser: hidroximetilcelulosa,
polietilenglicoles y monoestearato de glicerilo,que es un agen 
te plastificante, y es agregado con el f1n de incrementar la -
flexibilidad del film. 

Ejemplo aceites vegetales 
Hay 3 categor1as de materiales que pueden ser usados co-

mo formadores de un film Ó pel1cula. 

1.- Los que producen un recubrimiento propuesto para di-
solverse rApidamente en el tracto gastrointestinal. 

2.- Los formadores de la pelicula llamada ent,rica, estas 
pel1culas son solubles solamente bajo ciertos rangos de pH. 

3.- Los que producen películas insolubles que pueden ser
usadoa para controlar la velocidad de liberaci6n de las drogas 
generalmente actuan por un efecto de difusi6n a trav6z de mem
brana. 

Dependiendo de las caracter1sticas deseadas para la pel í
cula los materiales formadores de la película pueden ser usa-
dos solos Ó en combinaci6n con otros que presentan diferentes
ó iguales propiedades. 

Aditivos pueden ser incorporados en la formulaci6n de la
pelicula para modificar las propiedades de la cubierta, ejem-
plo componentes insolubles, tal como es la silica coloidal que 
puede incrementar la permeabilidad de una película insoluble -
lo suficiente, para acelerar la velocidad de difusi6n de una -
droga soluble. Ciertos pigmentos disminuyen significativamente 
la solubilidad de las películas de hidroxipropilmetilcelulosa-
6 hidroxipropilcelulosa en jugo g&strico. 

Dependiendo de la naturaleza de la tableta 6 núcleo, los
aditivos pueden ser requeridos para facilitar la aplicaci6n de 
la soluci6n de recubrimiento ó para mejorar la adhesi6n de la 
pelicula. 
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3a) RECUBRIMIEN1'0 POR lNMERSlON 

.Un número de técnicas para recubrir tabletas por inmer-
si6n han sido propuestas, aunque estas no han sido ampliamen
te aceptadas a causa de dificultades encontradas durante el -
proceso y la uniformidad de la cubierta. 

Los materiales a ser recubiertos son colocados en canas
tillas y se sumergen en un recipiente que contiene la soluci6n 
de recubrimiento, las tabletas humedecidas son rotadas en un 
bo~bo para evitar la formaci6n de aglomerados. El proceso pu~ 
de ser repetido un n6mero de veces. 

3b) RECUBRIMIENTO POR SUSPENSION DE AIRE (SPRAY ORY) 

Se ha convertido en uno de los métodos más confiables P.!. 
ra la aplicaci6n de cubiertas de película. 

Las tabletas son colocadas en una cámara la cual está 
provista de una corriente de aire caliente, la mayor parte 
del aire pasa por el centro de la cámara llevando consigo las 
tabletas que han sido humedecidas con la soluci6n recubridora 
por una pistola atomizadora. Las tabletas comienzan a secarse 
inmediatamente cuando viajan a la parte superior de la cámara 
mientras las tabletas adicionales en la base de la columna e_! 
tan siendo continuamente transferidas a la corriente princi-
pal de aire para ser recubiertas, la operaci6n de recubri~ie~ 
to es continua, la diferencia de temperatura entre el aire de 
entrada y el aire de salida refleja la velocidad de evapora-
ci6n de los solventes, y tales dimensiones de temperatura son 
usadas como un indicador para el control de la operaci6n de -
recubrimiento. 

Cuando la soluci6n de recubrimiento es aplicada muy ráp.!. 
do se observa el aire de salida m&s fr1o de lo normal, refle
jando una evaporaci6n excesiva dentro de la cámara, as! mismo, 
puede ser una indicaci6n de que no se esta aplicando la cant.!. 
dad necesaria de soluci6n para obtener una capa deseada. 

Por esta raz6n la temperatura de recubrimiento y la vel.9, 
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cidad de aplicaci6n de la soluci6n deben ser estrictamente CO.!l, 

troladas, la suspensi6n de aire es también de valor para la 
evaluaci6n de nuevos materiales de recubrimiento. 

El talco no es requerido en este proceso para evitar la -
adherencia entre las grageas ya que el secado es tan rápido 
que las tabletas estan casi secas cuando alcanzan la parte su
perior de la cámara. 

4. RECUBRIMIENTO EN SECO (DRY COATING) 

Es el proceso por el cual un granulado seco, fino, es CO!l 

primido alrededor de un núcleo o tableta, formando lo que se -
llama "tableta dentro de tableta". 

Los n6cleos son colocados en un alimentador con vibraci6n, 
el cual alimenta dos núcleos que son transferidos a matriz, la 
cual es llenada con granulado recubridor, los granulados son -
comprimidos alrededor del núcleo. El tamaño de partkula del -
granulado es excesivamente duro, la capa de recubrimiento ofr~ 
cerá una pequena resistencia a la fuerza centrifuga aplicada -
al núcleo por la rotaci6n y el n6cleo seri comprimi~o fuera -
del centro. Con un buen granulado la velocidad de la máquina -
no afecta el centrado del núcleo. 

El recubrimiento en seco tiene la ventaja de ser un proc~ 
so anhidro, as! los principios activos sensibles a la húmedad
pueden ser recubiertos por este proceso, pueden ser combinados 
ingredientes incompatibles en una tableta, colocando uno de -
los ingredientes en el núcleo y el otro en la cubierta,la co-
bertura por compresi6n se usa ampliamente en tabletas de acci6n 
prolongada. 
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III. 2.5. INDICE DE CAPSULAS (DURAS) 

III. 2.s.1. INTRODUCCION 

III. 2.s.2. VENTAJAS DEL USO DE CAPSULAS 

III. 2.5.3. TAMAÑOS DE LAS CAPSULAS Y SU CA-
PACIDAD 

III. 2.5.4. EQUIPO 

III. 2.s.s. EVALUACIONES 

III. 2.5.1. INTRODUCCION 

Las clpsulas se pueden definir como una forma farmac~uti
ca s6lida en el cual el principio activo es encerrado o encap
sulado dentro de un contenedor soluble que puede ser duro 6 
su~ve. De una forma adecuada y que esencialmente esta hecho de 
gelatina. 

Existen dos tipos de gelatina de acuerdo a la manera como 
se obtengan; las fuentes son la collgena y la piel de cerdo. 

Gelatina Tipo A. Se obtienen por un tratamiento ácido de 
las materias primas. 

Gelatina Tipo B. La cual lleva un tratamiento alcalino -
previo a su proceso. 

Las clpsulas de gelatina dura y blandas est6n constitu!-
das por grenetina como materia prima para la gelatina, coloran 
tes, opacantes, plastificantes y preservativos. 

III. 2.5.2. VENTAJAS DEL USO DE CAPSULAS 

La ventaja de esta forma de medicaci6n son: 

1).- Enmascaran sabores u olores desagradables que -
tienen algunos principios activos. 
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2).- Se desintegran en un intervalo de 2 - 4 minu-
tos para liberar todo su contenido para absor
ci6n. 

3).- No existe problema de granulaci6n 

• 4).- Ofrecen una mayor elegancia farmacéutica que -
ayuda a la mayor aceptaci6n por el consumidor
de un producto. 

5).- Protegen al principio activo contra el deterig, 
ro ambiental. 

III. 2.5.3. TAMAROS DE LAS CAPSULAS Y SU CAPACIDAD 

Existen para uso humano ocho tamailos de cApsulas duras -
que son: 

Tamailo de la CApsula Capacidad en mg 

000 1000 
00 600 
o 500 
1 300 
2 250 

3 200 
4 125 
5 60 

Las evaluaciones que se le hacen a la cApsula vacla son: 

- % de húmedad (generalmente se admite 12 114,16%) 

- Viscosidad 
- Fuerza Bloom 
- Espesor 
- Evaluaciones de tipo fisico (si llevan impre--

si6n1 maltratadas, dobladas de las puntas, - -
etc.) 

- Peso promedio 
- Tiempo de desintegraci6n 
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III. 2.5.4. EQUIPO 

El equipo utilizado a nivel industrial puede ser de va-
rias marcas como son: (dependiendo del proceso de llenado). 

- M6quinas Lilly y Parke Davis 
- M6quina zanasi 
- M6quinas Hofliger y Karg 

III. 2.s.s. EVALUACIONES 

Las evaluaciones que se le hacen al polvo 6 granulado 
que se va a encapsular son: 

- Tamafto de Part!cula 
- Densidad 
- Angulo de Reposo 
- Velocidad de Flujo 
- % de Húmedad 
- Contenido de Principio Activo 
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III. 3. NORMAS PARA LLEVAR A CABO LAS BUENAS PRACTICAS 
DE MANUFACTURA. 

III. 3.1. LOCAL 

III. 3.2. PERSONAL 

III. 3. 3. EQUIPO 

III. 3.4. MATERIA PRIMA Y MATERIAL DE EMPAQUE 

III. 3.5. ACONDICIONAMIENTO 

III. 3.6. EMPAQUE 

III. 3. 7. LIMPIEZA ' ,, 
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III. 3. NORMAS PARA LLEVAR A CABO LAS BUENAS PRACTICAS DE 

MANUFACTURA. 

Normas para llevar a cabo las buenas practicas de manuf a~ 
tura en el área de formas farmacéuticas s6lidas de administra
ci6n oral (polvos, granulados, tabletas, grageas y cápsulas). 

III. 3.1. LOCAL 

El local para la fabricaci6n debe contar con pisos de ma
terial impermeable y de f6cil lavado, podr6n ser de: concreto
pulido cubiertos de baldosa de vinilo, mosaico, azulejo, mar-
mol 6 loseta asf6ltica, estos pisos deben presentar superfi- -
eles sin grietas o resquebrajaduras y la uni6n piso y paredes
debe ser redondeada. 

Las paredes y techo deben ser de un material que permita
una f6cil y r6pida limpieza (azulejo, mosaico 6 concreto cu- -
bierto con pinturas de naturaleza ep6xicas). 

Deber6 evitarse al máximo rincones, salientes, tubos, lAm 
paras, etc., que permitan la acumulaci6n de polvo y en caso de 
no ser posible, se tendrán cuidados constantes de mantenerlos
limpios. 

Esta área de fabricaci6n deberá tener espacio suficiente
de modo que permita la colocaci6n del equipo y materiales, pr2 
curando tener separadas las áreas de: 

- Recepci6n de materias primas a manufacturar 
- Area de manufactura 
- Area de cuarentena de producto a granel 
- Area de acondicionamiento 
- Area de cuarentena de producto terminado 

Estas Areas deberán estar diseñadas de tal forma que se -
reduzca al mAximo el riesgo de confusi6n entre los diferentes
lotes de materias primas, por todos los medios deberán evitar
se las contaminaciones cruzadas entre los diferentes productos 
a manufactu~ar. 
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Las características f isicas de los locales deben ser ta
les que permitan garantizar la calidad y la inocuidad de los 
productos, deben estar dise~adas, construidas o adaptadas de 
tal manera que no puedan entrar insectos, roedores, ni anima
les. 

Las condiciones de iluminación, ventilación, y extrac-
ci6n de polvos deben'ser estudiadas con detalle y si es prec! 
so contar con reguladores de húmedad necesarios en la elabor_! 
ci6n de productos efervescentes. 

Los locales se mantendrán perfectamente limpios y orden~ 

dos, evitandose en ellos la acumulaci6n de basura, desecho, -
cajas de empaque, etc. 

Si se fabrican productos efervescentes, deberá tenerse -
locales con una área de húmedad controlada, donde se manufac
turarán y acondicionaran dichos productos. 

III. 3.2. PERSONAL 

En la zona de producci6n se vigilará al perso~al, con -
prohibici6n absoluta de comer 6 beber y por ningún motivo se 

permitirá que nadie entre a esas áreas fumando, sin excepci6n 
alguna. 

El personal que se encuentra laborando en el área de pr.2. 
ducci6n deberá de disponer cerca del lugar de trabajo, de ba
~os bien ventilados y conservados en perfecto estado de lim
pieza. 

Se capacitará al personal para que tenga hábitos de lim
pieza, as! como utilizar guantes para manipular tanto materia 
prima como todos los elementos que entren en contacto con el 
producto, todo el personal deberá contar con tarjeta de salud 

y tarjeta de registro S.S.A. debiendo checar periodicamente -
su estado de salud. 

El personal encargado de la f abricaci6n deberá utilizar 
ropa especial para el trabajo y no se permitirá que utilice -
ropa de calle 6 bien, que salga a la calle con ropa de traba
jo. 
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Para la manufactura de formas farmacéuticas sólidas de -
administración oral se deberá tener un profesionista de las -
ciencias farmacéuticas, encargado de supervisar la manufactu
ra de los productos y su acondicionamiento, al mismo tiempo,
la inspección de la calidad, debiendo poseer los conocimien-
tos cientificos y la experiencia práctica que permitan la bu! 
na elaboraci6n de las formas farmacéuticas. 

Adem's será necesario tener un número suficiente de per
sonal obrero capacitado para llevar a cabo las operaciones de 
fabricaci6n y acondicionamiento. 

El personal que labore en las áreas de la producci6n de
berá estar en perfecto estado de salud, debiendo utilizar ro
pa limpia, zapatos adecuados, cubre boca, cofias, guantes, g! 
fas y todo el equipo de seguridad que sea necesario; dicho 
personal no deberá portar objeto alguno que ponga en peligro
su persona, a sus compañeros 6 el equipo de trabajo. 

Se capacitará al personal de forma que conozca perfecta
mente bien los procesos de producci6n, 'higiene, seguridad, -
etc. a seguir. Se les darán cursos de capacitaci6n y se incr! 
mentará el interés en mantener normas elevadas de calidad. 
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III. 3.3, EQUIPO 

Todo equipo empleado en la manufactura de productos f arm.2_ 
céuticos deber& poseer el diseño y la capacidad propios para -
el proceso al cual ser& destinado, as! mismo, deberá comprobaE_ 
se que su operaci6n se ajusta a normas aceptadas de seguridad 
e higiene y será necesario determinar su confiabilidad para o~ 
tener los resultados esperados, mediante pruebas de evaluaci6n 
adecuadas. 

El equipo deberá ser construido de tal forma que: 

a) Sea fácil de limpiar en su totalidad de manera conve-
niente y sencilla. 

b) Que est~ reducido al minimo todo riesgo de confusi6n u 
omisi6n de alguna fase del proceso de producci6n. 

c) Que evite el contacto con el producto de materiales l.,!! 
bricantes, refrigerante u otros necesarios para su - -
correcto funcionámiento. 

d) Que est~ reducido al minimo la posibilidad de contami
nación de los productos, ya sea por falta de limpieza 
de las partes difíciles de limpiar 6 por contaminación 
cruzada. 

El equipo y los utencilios de producci6n se limpiarán con 
todo cuidado, desmontAndolos y revisando todas las partes int~ 
grantes con el fin de garantizar que no queden residuos de fa
bricaci6n anteriores, una vez que el equipo ha sido limpiado -
perfectamente. 

Deberá tenerse mucho cuidado al escoger los diferentes t.!, 
pos de mezcladores en el proceso de manufactura, evitando que 
estos por su mecanismo de acci6n ocasionen problemas en la foE_ 
mulaci6n del producto. Los mezcladores utilizados con frecuen
cia por muchas fábricas medianas es el clásico doble sigma que 
puede servir después como granulador 6 el fijo que tiene un C.2, 

mando hidrAulico para la descarga y opera por el sistema Cinta 
Sigma: este sistema permite variaciones de interés (camisa de 
calefacci6n, vaclo, etc,). As! mismo, se deberá contar con 
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mezcladores que no contengan agitador interior y son de prefe
rir los doble cono en v, los de tambor-rueda o los rotocumboi
des¡ de las marcas y modelos que mejor se ajusten al proceso -
de manufactura del producto a elaborar. 

As! mismo se deberá estudiar el tipo de granulador más 
adecuado para la manufactura del gránulo, ya que los hay de V.!!, 

rios tipos (el granulador oscilante, por v!a húmeda) y tipo mJ. 
cropulverizer 6 fitzpatrick para granulados v!a seca). 

Si un comprimido es manufacturado por v!a húmeda requiere 
un tipo de secado conveniente para eliminar el liquido utiliz.!!_ 
do generalmente agua - por medio de e~aporaci6n. El tipo de S,!! 

cado depende del tipo de formulaci6n del producto¡ se podrán -
utilizar lechos fijos tipo stokes 6 el secado en lecho fluidi
zado tipo "glatt" • 

Se requiere un tipo de formato final del c?mprimido que -
permita identificarlo en forma veráz y precisa. Por lo que se 
escogerán matrices y punzones adecuados a una especificaci6n -
requerida. 

Se tomará muy en cuenta el tipo de material utilizado en 
las tuber1as y extractores que se utilizan en producci6n, ya -
que existen muchos tipos de metales y aleaciones, el más utilJ:. 
zado es el acero inoxidable. Todas las operaciones que se efe.s, 
tuan en la elaboraci6n de un comprimido (mezclado 1 ·granulaci6n 
secado, compresi6n) se harán en locales separados f1sicamente
uno de otro y evitar as! la posibilidad de contaminaciones cr.!:!. 
zadas. 

III. 3.4. MATERIAS PRIMAS Y MATERIAL DE EMPAQUE 

Los envases de materia prima y del material de empaque r_!! 
cibidos, deberán siempre permanecer debidamente identificados, 
con etiquetas en la cual debe aparecer. 

a) Nombre del material 
b) Número de lote del proveedor 
c) Cantidad recibida por el almac~n 
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d) fecha recibida por el almacén 
e) Número de registro 
f) Deberán estar identificados con una etiqueta de cuare!!. 

tena de color amarillo. 

Después de haber muestreado el Departamento de Control de 
Calidad, deberá aparecer a un lado de la etiqueta anteriormen
te descrita, otra con la leyenda de muestreado, que posterior
mente quedará cancelada, una vez hecho el análisis correspon-
diente, por otra que dirá aprobado (de color verde) o rechaza
do (de color rojo), según sea el caso con la fecha y firma de 
quién la efectuó¡ esta forma de control debe hacerse para to-

dos los productos, sin importar si son principios activos o e~ 

cipientes. 
Una vez realizadas las pesadas de las materias primas se 

anotarán en la hoja de fabricaci6n todos los números de lote y 

de análisis de las ~~terias primas. 
Las materias primas y material de empaque son requeridas

mediante una orden de producción al almacén. Al ser surtidas -

las materias primas se identificarán mediante una etiqueta con 

las siguientes leyendas. 

- Nombre de la ~mpresa 
- Materia Prima 
- Número de Control 
- Para utilizar en 
- Núm. de Manufactura 
- P. Bruto, Tara, Neto 
- Pesado por - Verificado por 

- fecha 

La materia prima y/o el material de empaque procedente -
del almacén será recibida por el operario responsable de la f.,! 

bricaci6n, quien comprobará todos y cada uno de los materiales 
que hayan sido aprobados por control de calidad, llevando sus 

etiquetaR correspondientes los cuales cotejará con lo anotado

en la orden de fabricaci6n. Llevará el material a una zona de 
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pesadas, donde verificará el peso en báscula 6 balanzas que -
den seguridad en el peso, además de una se~1sibilidad de acuer. 
do a la cantidad de material, la fabricación deberá hacerse -

siempre bajo la supervisi6n e inspecci6n de un Químico Farma
céutico competente y responsable, contando con la colabora- -
ci6n de Control de Calidad. 

Siempre deberá evitarse la fabricac16n simultánea de pr.2_ 

duetos semejantes 6 distintos que puedan da.r lugar a contami
naciones cruzadas 6 creen confusiones. 

El Químico Farmacéutico encargado de la fabricaci6n deb!_ 
rá tener a la vista la tarjeta de manufactura estnblecida, d!, 
berá respetarse el orden, los tiempos de mezclado, secado y -
temperaturas indicadas, etc. 
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III. 3. S. CONTROL DE MANUFACTURA 

Una vez que se manufacturaron los granulados y son aprob!!_ 
dos por control de calidad, se procede a la compresi6n utili-
zando máquinas que han sido previamente ins'peccionadas y apro
badas en su limpieza y control de calidad, Estas tableteadoras 

deberán trabajar siempre bajo la supervisi6n de producci6n, -
llevando junto con operadores las gr6f icas de control de pesos 
promedio, dureza, espesor, diámetro, en las que apareceran li
mite máximo y mlnimo de dosificaci6n, el intervalo de tiempo -
en el cual se toman las lecturas,· además de llevar la fecha de 
iniciaci6n y de terminaci6n, nombr~ del producto, número de 1,2 

te, presentaci6n, d6sis, fechas de caducidad y las firmas del 

operario encargado del tableteado y del aulmico Farmac~utico -
responsable, 

El tipo de m6quinas tableteadoras debe ser bien estudia
do, de acuerdo a la cantidad a producirse y al tipo de produc

to. 

III. 3,6. CONTROL DE ACONDICIONAMIENTO 

Una vez que el producto semiterminado ha sido aprobado en 

la compresi6n se procede a su acondicionamiento en su empaque
primario (celof6n, aluminio, celopolial 6 blister), teniendo -
cuidado de que las leyendas impresas sean las correctas, de -

inspeccionar colores, número de lote, fecha de caducidad, pre
cio al público. Lo anterior tambi~n debe cumplirse en los emp.! 
ques secundarios y terciarios, 

III. 3,7. LIMPIEZA 

Se har6 un programa de limpieza y sanitizaci6n en los que 
se indiquen: 

a) Procedimientos de limpieza, el tipo de material a uti

lizar. 
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b) Las zonas que deben limpiarse y a que intervalos de -
tiempo. 

c) Se tendr~ personal exclusivo a este fin. 

d) Una vez terminado cualquier proceso en general. 

El personal encargado de limpieza y mantenimiento se en
cargarA de lavar perfectamente todo el equipo, al terminar se 
colocar& una etiqueta con la informaci6n siguiente: 

.- Número de Manufactura del producto anterior 

.- Equipo número 

.- Limpiado por 

.- Verificado por 

.- Fecha 

.- Observaciones 

·~ 
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1.- ACUERDO QUE ESTABLECE REGLAS DE APLICACION DEL DECRETO 
PARA EL FOMENTO Y LA REGULACION DE LA INDUSTRIA FARMA
CEUTICA SECRETARIA DE COMERCIO Y FOMENTO INDUSTRIAL --
2 DE ABRIL 1985 MEXICO. 
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OR HOLDING or DRUGS¡ PART. 210 r.D.A., u.s.A. 1977 
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PRODUCCION DE MEDICAMENTOS, DIRECCION GENERAL DE CON-
TROL DE ALIMENTOS, BEBIDAS Y MEDICAMENTOS Y EL DEPART~ 
MENTO DE CONTROL DE ESTABLECIMIENTOS QUIMICO FARMACEU
TICOS DE LA s.s.A. y LA C.N.I.L.Q.F., MEXICO 1976. 

4.- H. CEBALLOS R., "LAS B.P. DE F. EN UNA AREA LIMPIA PA
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VO INTRAUTERINO", TESIS DE LICENCIATURA, E.N.C.B. - -
I.P.N., MEXICO 1976. 

5.- GUIA PARA EFECTUAR PRACTICAS CORRECTAS DE MANUFACTURA
EN LA INDUSTRIA FARMACEUTICA. ACADEMIA NACIONAL DE -
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IV. 1. DISEÑO DEL AREA DE PRODUCCION DE LAS FORMAS FARM~ 

CEUTICAS SOLIDAS DE ADMINISTRACION ORAL. 

IV. 1.1. INTRODUCCION 

Para la elaboración de productos s61idos de administra- -
ci6n oral en cuanto a instalación se refiere, se requiere que 
dentro de la estructura organizativa de la planta farmac6utica 
exista un departamento encargado de la manufactura y acondici.2. 
namiento. Este para poder cumplir con su objetivo debe poseer
una área f!sica y espec!ficamente definida, de tama~o adecuado 
a las necesidades, y debe consistir básicamente en dos zonas:
manufactura y acondicionamiento en forma general. 

La zona de manufactura será aquella en la cual se fabri-
quen los graneles, cuyas operaciones (mezclado, granulado, se
cado, tableteado, encapsulado y grageado) se realizarán en - -
áreas físicamente separadas. 

Para efecto del siguiente trabajo se realiza el dise~o -
del área de producci6n de sólidos orales. 

IV. 1.2. UBICACION DEL AREA DE PRODUCCION DE LAS FORMAS

FARMACEUTICAS SOLIDAS DE ADMINISTRACION ORAL Y 

CARACTERISTICAS DE LA MISMA. 

Preferentemente el área de s6lidos de administraci6n oral, 
estar6 situado cerca del almac6n de materias primas y materia
les de empaque, esto se debe a que, al trabajarse con polvos -
existe el peligro de que estos pueden diseminarse hasta alguna 
otra área y originar asi una contaminaci6n cruzada, además fr~ 
cuentemente se trabaja con cantidades grandes de materias pri
mas, siendo m6s f6cil transportar estos grandes pesos una dis
tancia corta del almac6n de surtido a la zona donde se va tra
bajar. 
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También es conveniente que esté contigua al exterior del 
edificio para tener la facilidad de que las tuber!as de agua
gas, vapor, aire, etc. vayan por el exterior, permitiendo la 
instalación únicamente de las llaves en el interior, esto nos 
garantizar1a una mayor limpieza de las instalaciones sin ries 
go de ocasionar una contaminación. 

La parte del &rea de sólidos de administración oral que 
queda hacia el interior de la planta, deber& tener una canti
dad suficiente de ventanas, de una amplitud tal que permita -
una f6cil supervisi6n desde el exterior del &rea hacia las d.!. 
ferentes secciones de la misma, por tanto lo mis conveniente
es que todos los canceles que constituyen el 6rea de s6lidos
orales, sean de un material resistente en la parte inferior -
hasta una altura de 1.0 a 1.30 metros, y en la parte superior 
sea de vidrio. 

Se recomienda, que la intensidad de la luz que ilumina -
el 6rea de s6lidos de administraci6n oral sea entre 250 - 500 
Lux (1 lux = 1 buj!a/m2>. En gene~al son mejores las l&mparas 
fluorescentes, siendo las m6s adecuadas las de luz blanca, -
que est6 en una intensidad intermedia entre la luz diurna y -
la luz incandescente. 

Es conveniente que cada zona se encienda indep.endiente-
mente de las otras. 

No obstante que los peligros de incendio en el &rea de -
sólidos son bastante reducidos, es necesario contar con el 
equipo de protecci6n por lo que el equipo conveniente para e_! 
ta &rea seria: 

1).- Bocas de agua con armario para manguera. La longi-
tud de la manguera estar& dada por la distancia entre la sal.!, 
da del agua y el punto m6s distante a proteger. 

2).- Extintores de fuegos manuales. Actualmente se usan
casi exclusivamente como materiales extintores, el co2 y el -
polvo extintor sobre la base de bicarbonato de sodio (polvo -
normal) y sobre bases amonicas de sulfatos y fosfatos (polvo
de múltiple finalidad). El polvo normal solo tiene efecto so
bre incendios superficiales como liquido en combusti6n, grasa 
etc. 
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3).- Rociadores de agua colocados en el techo, etc. 

Los extractores-colectores de polvos estarán instalados
por fuera del edificio: esto es, con la finalidad de que al -
vaciarlo para eliminar el polvo recolectado durante el d1a, -
no vaya a c~er en nuestra zona de trabajo y originar as! una 
contaminaci6n peor. 

El sistema de extracci6n en la zona de granulaci6n será
una rejilla en el techo, ya que la emisi6n de polvos proviene 
tanto de la mezcladora como del granulador, habrá una de cada 
lado, con la posibilidad de abrir 6 cerrar independientemente 
cada rejilla para los casos en la que se trabaje una sola m•
quina. 

En las zonas de tableteo la extracci6n se hará por medio 
de boquillas colocadas cerca del lugar de la tableteadora do~ 
de se produce la mayor cantidad de polvo, o sea, entre el lu
gar de la compresi6n y la descarga de la tolva, esta boquilla 
está colocada al sistema de extracci6n por medio' de un tubo -
flexible que permita su movimiento¡ al igual que en el caso -
anterior, cada boquilla podrá abrirse o cerrarse independien
temente cuando no este en uso. 

En esta zona también es conveniente que haya una instal!_ 
ci6n de vac!o para hacer una limpieza rápida de la máquina al 
termino del d!a cuando se va a trabajar el mismo producto al
d1a siguiente. 

En las otras zonas de trabajo no se necesita de un sist~ 
ma de extracci6n, ya que no hay desprendimiento de polvo¡ - -
puesto que en los secadores el proceso se efectua en cámaras
herm~ticamente cerradas y en el mezclado en seco el polvo se
encuentra dentro de la máquina herméticamente cerrada, posi-
blemente pudiera haber desprendimiento de polvo en la carga y 
descarga de las mezcladoras, pero esto se puede minimizar con 
un trabajo correcto y cuidadoso. En todo caso podr!a conecta!: 
se la salida de aire de los secadores al sistema de extrae- -
ci6n general para eliminar el poco polvo que se pudiera des-
prender ah!. 
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IV. 1.4. DESCRIPCION DEL DIAGRAMA DE LA DISTRIBUCION 
DEL AREA DE PRODUCCION DE LAS FORMAS FARMACEU

TICAS SOLIDAS DE ADMINISTRACION ORAL. 

ZONA 1. Es donde se surten las materias primas y materi!, 
les de empaque que son requeridos en la fabricaci6n de produ~ 
tos s6lidos de administraci6n oral. 

Esta zona esta constituida por dos Areas que son: 

Area 1a. Que es la oficina donde se encuentra el respo!l 
sable del almacén y personal que ll~va los registros de surt.!, 
do de materiales que son requeridos en el departamento de pr~ 
ducci6n; as! como las grAficas de existencias de las materias 
primas y' materiales de empaque, etc. 

l 

Area 1b. Es donde se surten los materiales que ' provie-
nen del almacén. Esta &rea deberá estar distribuida de tal 
forma que se evite confusi6n, omisi6n 6 contaminaci6n a la h~ 
ra de realizar las pesadas de los·matetiales requeridos; por 
tanto debe poseer procedimientos por escrito que permitan ha
cer el uso correcto de las básculas, anaqueles, tarimas y e-
quipo accesorio utilizado en el surtido de los materiale~ y -

as! poder garantizar que la efectividad del surtido es adecu!, 
da. 

El piso es de cemento pulido sin grietas, las paredes y 

anaqueles pintados con pintura de aceite que permitan una fA
cil limpieza. 

El personal que labora en esta Area deber& utilizar la -
·ropa adecuada como son: overol, guantes, casco, zapatos espe
ciales, cubreboca 6 mascarilla contra polvos, etc. 

ZONA 2. Es el área de cuarentena de producto a granel 
como son: granulados, tabletas, grageas y cápsulas esperando 
el resultado de los análisis de control de calidad para se-
guir su etapa de acondicionamiento. 
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ZONA 3. La puerta de acceso del área lb al departamen
to de producci6n de formas farmacéuticas s6lidas orales será 

de 2.90 mts. de ancho como mínimo, para permitir el fácil pa
so de los materiales requeridos para la producci6n. Junto a -
esta entrada se encuentra el área 3 donde se reciben las mat~ 
rias primas y materiales de empaque. Aquí se debe hacer una -

inspecci6n visual de lo que surti6 el almacén, debiéndose re

visar el nombre, número de lote y las cantidades surtidas de 
cada una de las materias primas y materiales de empaque. 

ZONA 4. Siguiendo el flujo del proceso de producci6n,

se encuentra el área de mezclado de las materias primas que -

van a ser utilizadas para manufacturar tabletas por via húme
da y del granulado para el llenado de cápsulas y sobresitos -
(sacheta). Se introducen a esta área los materiales por la e,!l 

trada m&s pr6xima a la zona 3 y se llevan hasta el mezclador

que se vaya a emplear. 

ZONA s. Las materias primas que han sido mezcladas en 
el área 4 son llevadas a la zona de granulaci6n y son deposi

tadas en la mezcladora que se vaya a emplear; el granulador -

se encuentra directamente enfrente de la mezcladora para tac! 
litar el trabajo, ya que se debe granular inmediatamente des

pu6s de que se ha realizado la mezcla en húmedo. 

En uno de los extremos de cada cubículo de esta zona se 
prepara la soluci6n aglutinante, mediante una inatalaci6n que 
permita calentar dichas soluciones ya sea por electricidad 6 
vapor. 

Una vez terminado el proceso de granulaci6n el producto 

es trasladado al área 6. 

ZONA 6. En esta área se encuentran los secadores ya -
sean fijos (horno) o de tipo fluidizado. Estos se encuentran

con el espacio suficientemente amplio que per•ita abrir bien-
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sus puertas y el movimiento de sus carros en los que se colo
ca el material, ya sea en charolas 6 en el recipiente del se
cador de lecho fluidizado respectivamente. 

La molienda para obtener el tamaño de part1cula deseado
se realiza en el área 5, para después llevarlos a la zona 2. 

ZONA 7. Es donde se manufacturarán las tabletas por -
v!a seca por compresi6n directa. Aqu! se recibe los materia-
les que provienen de la zona 3. En esta área f!sicamente div1 
dida se realiza el proceso de producci.6n en las operaciones -
de. mezclado ( 7a); tableteado { 7b). El producto a granel se -
traslada a la zona 2. 

ZONA B. Es la zona donde se manufacturan las tabletas
por v!a ·seca con precompresi6n. Esta área esta distribuida en 
cuatro secciones fisicamente separadas, donde se procesa~ las 
materias primas provenientes de la zona 3 y que son: 

.- Ba Mezclado 

.- Bb Precompresi6n 

.- Se Area de Molienda 

.- Bd Area de Tableteado 

El producto a granel se traslada a la zona 2 

ZONA 9. Es donde se llenan las cápsulas duras con los
polvos 6 granulados que han sido procesados en las zonas de -
mezclado, granulado y secado. Este cub!culo debe tener pisos
pulidos sin grietas y la uni6n de las paredes y techo deben -
ser redondeadas para facilitar su limpieza. 

ZONA 10. Es donde se procesan los productos con hóme-
dad controlada. Esta constituida por 9 secciones f!sicamente
divididas y que son: 
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.- 10a Donde se realiza una reinspecci6n de los materi!!_ 
les surtidos¡ as! corno la verificaci6n de las t!!_ 
ras realizadas • 

• - 10b Acceso preventivo a zona 10c que tiene húmedad -
controlada • 

• - 10c Area de mezclado 

.- 10d Area de precompresi6n 

.- 10e Area donde se realiza la disminuci6n del tamano
de part1cula si es requerido por la formulaci6n
por medio de molienda y poder ser tableteado sa
tisfactoriamente en el 6rea 10f. 

.- 10f A rea de tableteado 

.- 10g Zona de cuarentena producto a granel 

.- 10h A rea de acondicionamiento de empaque primario 

.- 101 A rea de acondicionamiento de empaque 212 y terci!_ 
rio. 

De esta &rea el producto es trasladado al 6rea de cuare!!. 
de producto terminado. 

ZONA 11. Es donde son comprimidos los diferentes gran~ 
lados procesados por la v1a húmeda, esta Area esta constitui
da por diferentes cub!culos fisicamente separados y evitar -
as! confusi6n, omisi6n y contaminaciones cruzadas entre los -
diferentes productos que esten en proceso. 

Las tableteadoras se ubican hacia el fondo de cada cub1-
culo, pero dejando suficiente espacio entre ella y las pare-
des para permitir el acceso del operador a cualquier parte de 
ella. El espacio que queda en la parte delantera del cub!culo 
se empleara para el movimiento de los cunetes en los que se -
reciben las tabletas elaboradas y del material por comprimir, 
que es lo único que deber& encontrarse en el cub!culo. 

ZONA 12. Es el 6rea de grageado que debe ser de una d! 
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mensi6n tal que permita ubicar una bateria de 8 6 10 bombos¡
as! como espacio suficiente para realizar otras operaciones -
como son: pesado y mezclado en una área continua. 

ZONA 13. Es el área de acondicionamiento, donde se re~ 

lizar& el empaque primario, secundario y terciario de las for. 
mas farmac6uticas en cuestión. Esta zona contará con diferen
tes cubículos que permitan acondicionar diferentes productos
Y evitar as! confusiones u omisiones en el proceso de acondi

cionamiento. 
El piso es de cemento pulido, sin grietas y teniendo una 

unión redondeada con las paredes las cuales se han pintado -
con pintura de aceite y facilitar as! su limpieza. 

Se tiene una cantidad de canceles de vidrio que nos per
miten una mejor supervisi6n del trabajo de toda el &rea. Las 
condiciones de iluminación son las adecuadas a la labor que -
se realice. 

Se debe contar con un sistema de inyección y extracción
de aire, contando adem&s con prefiltros y filtros. 

ZONA 14. Es la oficina de producci6n de las ·formas far. 
mac6uticas sólidas de administración oral, donde se encontra
rá el Qu!mico Farmac~utico responsable del área de producción 
de estas formas farmac~uticas. Aqu! estará toda la document~ 

ción de los procesos de fabricaci6n y acondicionamiento de -
los. diferentes productos; as! como los controles de produc- -

ci6n, grAficas, resultados de los an&lisis realizados por con 
trol de calidad, etc. 

ZONA 15. Area de cuarentena para producto terminado. 

ZONA 16. Area de producto terminado, aprobado por con
trol de calidad disponible para su venta. 
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IV. 1.6. DESCRIPCION DEL DIAGRAMA DE FLUJO PARA EL PRO

CESO DE PRODUCCION DE LAS FORMAS FARMACEUTICAS 
SOLIDAS DE ADMINISTRACION ORAL. 

1.- Pedir al almac~n por medio de la orden de producci6n, -
se surtan las materias primas (principios activos y ex
cipientes). 

2.- Inspecci6n por parte del supervisor de producc16n, de -
la identificaci6n de cada materia prima y verificaci6n
de las taras en el almac~n. 

3.- Llevar las materias primas del almac~n, al Area de pro
ducci6n correspondiente a la zona de pesado. 

4.- Hacer una segunda inspecci6n por parte del supervisor -
y/o personal encargado de la :·producci6n, de las mate- -
rias primas surtidas por parte del almac~n. 

s.- Preparar el equipo necesari~ para llevar a cabo el pro~e 
so de manufactura, verificando la limpieza y el buen e.! 
tado de este. 

6.- Se lleva a cabo el primer paso de manufactura (mezclado 
de las materias primas) correspon~ientes a cada orden -
de producci6n, respetando los lineamientos de la tarje
ta de manufactura. 

6a.- Tiempo de an6lisis (para liberaci6n de los polvos mez-
clados) por parte del departamento de control de cali-
dad. 

6b.- Se lleva a cabo la encapsulaci6n (que generalmente solo 
requiere el mezclado de las materias primas). 

Ge.- Se hace una inspecci6n, por parte del superv.lsor de pr.2 
ducci6n de las cApsulas que han sido llenadas, realiza!!. 
do las evaluaciones correspondientes (variaci6n de peso 
aspecto, etc.) 

7.- Se lleva a cabo los procesos de granulac16n y secado. 
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8.- Se efectua el proceso de tamizado. 

9.- Se lleva el granulado al área de cuarentena de producto 
a granel. 

10.- Se hace una inspecci6n, por parte del supervisor de pr2 
ducci6n del granulado, realizando las evaluaciones co
rrespondientes (tama~o de particula, 6ngulo de reposo,
etc.) 

11.- Tiempo de an6lisis (para liberaci6n del granulado) por-
parte del Departamento de Control de Calidad. 

12.- Proceso de compresi6n de los granulados. 

12a- Proceso de llenado de sobrecitos. (Sachets) 

13.- Se llevan las c6psulas, tabletas y sobrecitos (Sachets) 
al lrea de cuarentena de producto a granel. 

14.- Se hace la toma de las muestras de c6psulas, tabletas y 

sachets, por parte del Departamento de Control de cali
dad. 

14a- Los comprimidos que de acuerdo con la orden d~ produc-
ci6n van a ser recubiertos se trasladan al área de gra
geado. 

14b- Proceso de grageado. 

14c- Llevar las grageas al área de cuarentena de producto a 
granel. 

15.- Es el tiempo de an6lisis en el cual el laboratorio de -
control de calidad hará las pruebas pertinentes, para -
verificar el producto a granel. 

16.- Pedir al almac~n por medio de una orden de producci6n -
se surtan los materiales de acondicionamiento, especif.! 
cados en la tarjeta correspondiente a cada producto. 

17.- Inspecci6n por parte del supervisor de producci6n que -
el material de acondicionamiento, sea el especificado -
en la tarjeta de acondicionamiento. 
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18.- Llevar el material de empaque a la zona de recepci6n de 
los materiales de acondicionamiento. 

19.- Hacer una segunda inspecci6n por parte del supervisor -
y/o personal encargado del acondicionamiento de los ma
teriales de empaque de acuerdo con la tarjeta de acond! 
cionamiento. 

20.- Preparar el área y equipo de acondicionamiento {mien- -
tras transcurre el tiempo de análisis por parte de con
trol de calidad). 

21.- se acondiciona el producto con el empaque primario y S,! 

cundario. 

22.- se efectuan inspecciones por parte del Departamento de
Producci6n verificando {que este bien etiquetado, fecha 
de caducidad, n6mero de lote, perfecto sellado, etc.) 

23.- Empaque terciario de la forma farmac~utica. 

24.- Se hace el muestreo del producto .terminado por parte de 
control de calidad. 

25.- Es el tiempo de análisis en el cual el laboratorio de -
control de calidad, hará las evaluaciones y trámites P.!. 
ra verificar la calidad del producto termina~o. 

26.- Se llevará la forma farmacéutica a una área de cuarent_! 
na de producto terminado donde espera el resultado del 
Departamento de Control de Calidad. En el caso de ser -
aprobado, se transportara al almacén de producto termi
nado. 

27.- Almacén de producto terminado donde las formas farmacé_!! 
ticas quedan disponibles para su distribuci6n. 
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IV, 2. PERSONAL 

IV. 2.1. INTRODUCCION 

IV. 2.2, CARACTERISTICAS DEL JEFE DEL AREA DE -
PRODUCCION DE FORMAS FARMACEUTICAS SO
LIDAS DE ADMINISTRACION ORAL, 

IV. 2.3. CONSIDERACIONES EN FORMA GENERAL DEL -
PERSONAL QUE LABORA EN EL AREA DE PRO
DUCCION DE FORMAS FARMACEUTICAS SOLI-
DAS DE ADMINISTRACION ORAL, 

IV. 2.1. INTRODUCCION 

Para el !rea de producci6n de formas farmac,uticas s6li
das de administraci6n oral, debemos contar con un jefe y su-
pervisores de dicha Area que deber!n ser profesionistas de -
las Ciencias Farmac~uticas, capaces de manejar los aspectos -
t6cnicos y administrativos del Area en cuesti6n. 

IV. 2.2. CARACTERISTICAS D~L JEFE DEL AREA DE PRODUC- -
CION DE FORMAS FARMACEUTICAS SOLIDAS DE ADMI-
NISTRACION ORAL. 

Las caracter!sticas de dicho jefe deberAn ser las si- -
guientes: 

.- Deber! poseer un titulo a nivel licenciatura en Cien
cias Farmac6uticas. 

,- DeberA tener amplia experiencia en la fabricaci6n de
formas farmac~uticas s6lidas de administraci6n oral • 

• - DeberA tener experiencia en diseño y estabilidad de -
medicamentos s6lidos de administraci6n oral, as1 como 
de las diferentes operaciones que se realizan durante 
el proceso de producci6n. 
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.- Deberá poseer experiencia en el manejo de personal, y 

en general en relaciones humanas • 

• - Deber6 tener conocimientos de primeros auxilios y se
guridad industrial • 

• - Deberá poseer conocimientos de Legislaci6n y Adminis
trac16n Farmacéutica • 

• - Deber! tener conocimientos de G.M.P. 

IV. 2.3. CONSIDERACIONES EN FORMA GENERAL DEL PERSONAL
QUE LABORA EN EL AREA DE PRODUCCION DE FORMAS
FARMACEUTICAS SOLIDAS DE ADMINISTRACION ORAL. 

El 6rea en cuesti6n deber6 contar con cuatro superviso-
res como minimo, dos que se encargar6n .de supervisar la pro-
ducci6n y dos del acondicionamiento, dichos supervisores ten
drán que ser egresados de las Ciencias Farmac~ut1cas y poseer 
titulo a nivel licenciatura, para poder llevar a cabo los con 
troles de producci6n. 

Se tendrá que contar con operarios, calificados que fac,!.. 
liten la labor en producci6n y un buen número de operarios no 
calificados, pero bien capacitados para mantener la calidad -
de los productos. Se mantendrá a todo el personal bien capac,!.. 
tado para que mantenga en alto las normas de higiene, seguri
dad y manejo de los procedimientos de fabricaci6n y calidad. 

Se les proporcionará una revisi6n médica, semestral por 
lo menos, aparte de las revisiones periodicas por parte de -
instituciones oficiales, con el fin de tener la seguridad de 
que contamos con todos los medios de seguridad (mascarillas,
guantes, extractores e inyectores de aire, zapatos de seguri
dad, cascos, etc.) 1 que se exige para la buena calidad de los 
productos y as! mismo, asegurarnos de tener personal saluda--
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ble. De ser posible, se ve la conveniencia de tener un consu,!. 
torio médico especialista en medicina del trabajo, el cual d!!_ 
rA servicio médico a los trabajadores en general, ademAs deb~ 
rA coordinar en todo lo que se refiere a la seguridad e higi~ 
ne de los trabajadores, como lo es: la impartici6n de cursos, 
plAticas, seminarios, etc., deberA estar pendiente y ayudar a 
formar parte de la comisi6n de higiene y seguridad, la cual -
rendirá parte a la Secretaria de Trabajo y Previsi6n Social.
EstimularA a los trabajadores por medio de cartas, dibujos, -
etc., para que mejoren su trabajo, higiene, calidad, etc. 
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IV. 3. EQUIPO 

IV. 3.1. INTRODUCCION 

IV. 3.2. CLASIFICACION DEL ~QUIPO UTILIZADO EN
LA PRODUCCION DE FORMAS FARMACEUTICAS
SOLIDAS DE ADMINISTRACION ORAL. 

IV. 3.3. CARACTERISTICAS EN FORMA GENERAL DE CQ 
MO DEBE ESTAR CONSTITUIDO EL MANUAL DE 
PROCEDIMIENTOS DE FABRICACION. 

M. 3.1. INTRODUCCION 

Se requiere que el equipo sea adecuado para nuestras ne
cesidades adem6s de que nos reduzca al m!nimo las posibilida
des de confusi6n, om1si6n o conta~inaci6n, para lo cual debe
ser f6cilmente desmontable en todas y cada una de sus partes
para llevar a cabo la limpieza, deber6 ser de una fabricaci6n 
tal que permita una reparaci6n rApida en caso de ser necesa-
ria, las partes de repuesto fácilmente adquiribles y de un 
precio razonable. 

Para el irea de producci6n de formas farmac~uticas s6li
das de admin1strac16n oral se requiere contar con equipo muy 
variado. 

IV. 3.2. CLASIFICACION DEL EQUIPO UTILIZADO EN LA PRO-
DUCCION DE FORMAS FARMACEUTICAS SOLIDAS DE AD
MINISTRACION ORAL. 

El equipo que se utiliza en esta Area lo podemos clasif! 
car 4e la siguiente manera: 

a) Equipo de fabricaci6n utilizado en las operaciones de: 
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.- PESADO. B~sculas de diferentes capacidades según 
las necesidades • 

• - MEZCLADO. Tambores con aditamento para rodamien
to, mezcladoras en V, mezcladores doble
sigma, etc • 

• - SECADO. Lecho fijo (horno) y/o lecho fluidizado • 

• - MOLIENDA. Molinos oscilantes, de cuchillas, de -
bolas, etc • 

• - COMPRESION. Tableteadoras rotativas de diferen-
tes cantidad de punzones, y tableteado-
ras monopunz6nicas • 

• - GRAGEADO. Baterias de bombos, tableteadoras de -
''doble estaci6n" 1 etc • 

• - ENCAPSULADO. Encapsuladoras, manual, semiautomA
tica y/o automAtica. 

b) Equipo de Evaluaci6n.- Utilizado para el contrcltde -
calidad durante la producci6n, as! como los controles 
caracter!sticos de estos procesos tales como: 

.- Equipo para determinar tamano de part!cula (jue
go de tamices), microscopio, etc • 

• - Equipo para determinar húmedad (termobalanza) 

.- Equipo para determinar Angulo de reposo, densi-
dad (aparente y absoluta) y porosi-
dad • 

• - Equipo para determinar variaciones de peso (ba-
lanzas granatarias y/o anal!ticas). 
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.- Equipo para determinar dureza (dur6metro) 

·- Equipo para determinar espesor y d!ametro (ver--
nier y/o micr6metro). 

.- Equipo para determinar friab.tlidad ( friabilador) 

.- Equipo para determinar desintegración y disolu--
ci6n • 

• - Equipo para la determinaci6n de la prueba sella
do (desecador con bomba de vac!o) • 

• - Equipo para determinar la h6medad relativa. 
(higr6metro). 

e) Equipo para acondicionamiento • El que requiere para
darle la protecci6n y presentaci6n requerida de la -
forma farmac6utica que estar6 a disposici6n del mere.! 
do como son: 

.- M6quinas para ensobr~tar; .celof&n, aluminio, ce
lopolial, etc. 

.- M6quinas para envasar en frascos. 

.- flll&quinas para blisters. 

.- M6quinas encartonadoras y codificadoras. 

.- Bandas transportadoras. 

. - etc • 

d) Equipo Auxiliar MiscelAneo. Todo aquel equipo que se
requiere para la buena producci6n de la forma farma-
c6utica en cuesti6n tales como: 

.- Cernidores y cucharones de diferentes capacida-
des • 

• - Marmitas • 

• - Tambores y cubetas de diferentes colores y capa
cidades. 



.- Tarimas de diferentes tamafios y colores 

.- Transpaletas (pat!n hidráulico) 
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.- Sillas, mesas, anaqueles, cestos para basura, etc • 

• - etc. 

IV. 3.3. CARACTERISTICAS EN FORMA GENERAL DE COMO DEBE
ESTAR CONSTITUIDO EL MANUAL DE PROCEDIMIENTOS
DE FABRICACION. 

Para cada equipo que se utilice en el proceso de produc
c16n, deber6 existir un manual de procedimientos de fabrica-
c16n que deber6 de contener en general los siguientes puntos: 

.- Nombra de la empresa 

.- Fecha de emisi6n 

.- Realizado por: 

.- Codificaci6n del procedimiento 

.- Instrucciones de: 

.- Asunto 

.- Instrucciones 

.- Aprobado por: Gerencia T'cnica, Gerencia de 
Producci6n y Gerencia de Con
trol de Calidad. 

Las instrucciones en forma general deber6 contener los -
siguientes puntos: 

1.- Precauciones antes de usar un equipo como son: 

a) Verificaci6n de que la m6quina se encuentre lim
pia e identificada mediante una tarjeta que con
tenga la siguiente informaci6n. 
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.- Nombre y Número del Equipo 

.- Nombre de la persona que efectu6 la 
limpieza. 

.- Fecha en que se realizó 

.- Verificado por 

.- Nombre del producto anterior 

.- Número de manufactura 

b) Verificación de la lubricación del equipo en el -
sistema mec&nico. 

e) Verif icaci6n del buen estado de los diferentes -
aditamentos del equipo. 

2.- Proceso. Instrucciones de operación del equipo en 
cuest16n. 

3.- Observaciones. 

La anterior información podría estar distribuida con la
forma que a continuación se presenta. 
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NOMBRE oe LA &MPRESA 
COOIFICACION DEl INSTRUCllVO 

MANUAL DE PROtED. DE FAB. 

FECHA DE EMISION INSTRUCTIVO DE: 

A E Al 1 ZA DO PO lt ASUNlO: 

1 N s T R u ce 1 o N ES 

I.- rRec•uc10Nl!S 

lJ'.-r1tOCUO 

M ... OISERVACIONES 

APltOIADO roR 

6ERt:NCIA TECNICA 6 EReNC IA DE '110 DUH ION 6UUNC IA DE C. 

Df' CALIDAD 
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IV. 4. PROCEDIMIENTO DE PRODUCCION (MANUFACTURA Y ACON• 
DICIONAMIENTO). 

IV. 4.1. INTRODUCCION 

IV. 4.2. CARACTERISTICAS DE LA ORDEN DE PRODUC-
CION. 

IV. 4.3. CARACTERISTICAS DE LA TARJETA DE MANU-
FACTURA. 

IV. 4.4. CARACTERISTICAS QUE DEBERAN TENER LAS 
ETIQUETAS DE IDENTIFICACION DE LAS MA-
TERIAS PRIMAS SURTIDAS EN EL ALMACEN. 

IV. 4.5. CARACTERISTICAS DE LA TARJETA DE ACON
DICIONAMIENTO. 

IV. 4.6. DESCRIPCION DE LA PRUEBA DE SELLADO DQ 
RANTE EL PROCESO DE EMPAQUE PARA POLVOS 
GRANULADOS, GRAGEAS Y CAPSULAS. ACOND.!, 
CIONADOS EN CELOPOLIAL Y ALUMINIO. 

IV. 4.7. CARACTERISTICAS DE LA NOTA DE ENTREGA
DE PRODUCTO TERMINADO. 
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IV. 4.1, INTRODUCCION 

En el proceso de manufactura de una forma farmacéutica -
s6lida de administraci6n oral se requiere una serie de docu-
mentos que permitan establecer un control adecuado de todos -
los parámetros que pueden influir en la operaci6n de dicho -
producto. 

Para dar inicio al proceso de fabricaci6n de un producto 
s6lido de administraci6n oral, se requiere la emis16n de una
orden de proclucci6n, con su correspondiente tarjeta de manu-
factura que indicarA paso a paso el proceso de fabricaci6n. 

IV. 4.2. CARACTERISTICAS DE LA ORDEN DE PRODUCCION 

La orden de producci6n de un producto deber& contener la 
siguiente inf ormac16n • 

• - Nombre del producto 

.- Clave del producto 

.- Tamano del lote a granel 

.- Cantidad a producirse 

.- Tiempos horas (hombres y máquina) requeri-
dos en el proceso de f abricaci6n • 

• - Area de producci6n 

.- N6mero de orden 

.- Fecha de liberaci6n 

.- Descripci6n del material 

.- Codificaci6n del material 

.- Cantidad a surtir 

.- N6mero de aprobaci6n de control de calidad
de que dicho material cumple con las espec.!, 
ficaciones establecidas por la empresa. 
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.- Pesado por: 

.- Verificado o entregado por: 

.. .- Recibido por: 

.- Fecha de surtido 

.- Visto bueno de costos y nCamero de folio 

.- Visto bueno de control de calidad y fecha 

.- Datos de producci6n, Cantidad producida, % de-
rendimiento, fecha de cierre. 

·- Visto bueno gerente de producci6n 

Los siguientes puntos podrian estar distribuidos en un -
documento de la siguiente forma. 



1 tLAU DIL Pll00Ut10 

1 UMAliiO DI L L.011 

ORDEN DE PROOUCCION 

'ANllOAO A PllODUtlRil 1 Mr/MOMtRI ¡NrlMAO.UIMA l l P'llOOU( tO: l 1~~º-'~'~~1.._M_l_S __ -+1-·----º--~ 
COOlftO UMI• ON110AD CAMHDAD No, '01 ~IUDO YIRtflCAOC> "''"'ºº OUCRIPt ION 01&. MATIRIAL 
MAOllJ•IAL 

A 
S Ull11 DA AP'RotAtlO~ POR POR POR DAD •URTI R 

TOTAL U 

Yo. 80. C.OSTOS 
CONlROL DI CALIOAO 

fl tNA P'UAOO vo. 'º· 
PltOOUCCION 

U·lfllOAO P'HOUCIOA º/o RENO IMlfNTO 

FE tHA 01 e 11 RRI Vo, lo, URINU (X> 
o 



81 

IV. 4.3. CARACTERISTICAS DE LA TARJETA DE MANUFACTURA 

La tarjeta de manufactura del producto deberA contener -
la siguiente informaci6n en forma general. 

Datos en la parte superior de la tarjeta de manu
factura • 

• - Nombre del producto 
.- Número de codif icaci6n de la f6rmula 
.- Tamafto del lote a granel 
.- Cantidad a producirse 
.- C6digo asignado 
.- Elaborado por producci6n 
.- Verificado por control de calidad 
.- Aprobado por servicios t~cnicos 
.- Número de manufactura 
.- Expedido por 
.- Fecha 
.- Fecha de aprobaci6n de la monograf!a del -

producto. 

La f6rmula de manufactura deberA contener la si-
guiente informaci6n • 

• - C6digo que identifique las materias primas-
utilizadas • 

• - Nombre de las materias primas 
.- Cantidad en (gr. Kg. etc.) 
.- Número de control 
.- Cantidad pesada 
.- Pesado por 
.- Verificado por 
.- Observaciones. Ajuste de la cantidad de ma

teria prima a surtir, de acuerdo con su pu-
reza. 



.- Calculado por: fecha 

.- Verificado por: fecha 

.- Fecha de pesado 
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Equipo de manufactura a utilizar • 

• - Mezclador .- Secador 

• - Tambores .- Tableteadora núm • 
.- Mezclador granulador .- Encapsuladora 
.- Granulador oscilante .- Bombo de grageado 

.- M&quina llenadora 
de sobrecitos. 

Precauciones de manufactura tales como: 

.- Leer cuidadosamente toda la tarjeta de man,!! 
factura antes de iniciar la fabricaci6n, 
cualquier duda hacer la aclaraci6n respect.!. 
va. 

,- Todo el equipo y recipientes en contacto -
con el producto deber& ser de acero inoxid,! 
ble y lavarse a profundidad antes y después 
de su uso • 

• - Los operadores deben utilizar equipo de pr.!?. 
tecci6n, tal como mascarilla, guantes, co
fia, pantal6n, camisa y zapatos de seguri-
dad • 

• - Identificar claramente todo contenedor, - -
equipo mayor y cubiculo • 

• - Checar que todas las materias primas sean -
las requisitadas en la f6rmula de manufact_!! 
ra. 
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.- Anexar a la tarjeta de manufactura todas 
las etiquetas de 1dentificaci6n de 1as mat!!. 
rias primas utilizadas en el proceso. 

Procedimiento de manufactura égranulaci6n aqui se 
indicara paso a paso el proceso de granulaci6n. 

Rendimiento del granulado y porcentaje actual del 
mismo. 

Equipo a utilizar. Tablete~doras 6 encipsuladoras 
Aqu! se debed indicar la siguiente informac16n • 

• - N6mero y marca de la tableteadora 6 encips.!!. 
ladora a utilizar • 

• - Especificaciones del producto a procesar • 

• - Tipo de punzones que van a ser utilizados -
en la compresión. 

Procedimiento de compresi6n 6 encipsulado se96n -
sea el caso. Aqu! se describe paso a paso el pro
ceso en cuesti6n. 

Grificas de control del proceso de compresi6n que 
nos permitiran comprobar que se ha efectuado un -
proceso de tableteado adécuado • 

• - Grif ica de control de peso 

.- Grifica de control de dureza 

.- Grif ica de control de espesor 

Para cipsulas solo se requiere las grAficas de V,! 

riaci6n de peso. 

Rendimiento final de (tabletas o cApsulas) a gra
nel. 

Reconciliaci6n final que contendrA la siguiente -

informaci6n. 



84 

.- Total de Kg tabletas o cápsulas buenas 

.- Pl!rdidas de granulación 

.- Pl!rdidas durante el proceso de troquelado o 
encápsulado. 

Rendimiento final 

Control estadistico del proceso. Donde se anota-
rin los valores de peso promedio, dureza y espe-
sor de los comprimidos durante el proceso, as! C.2, 

mo el peso promedio en el caso de cApsulas. 

Verificaci6n de control de calidad. 

La informaci6n antes mencionada podria estar distribuida 

en la siquiente forma que se presenta. 
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TARJETA DE MANUFACTURA 

NOMBRE DEL PAOOUtTO ELABORADO POR: No, MAN U f. 

No. DE GOOIF"A' 10 N VERIFICADO POR , EXPfOIOO POR 

TAMAlliO DI LOTE A PROBA DO POR FEGHA! 

CANllDAD A PAODUtlR 
FfCHA OE APROBAC ION 
DE TARJETA 

FORMULA DE MANUFACTURA 
No. DE CANTIDIJ PESADO VIAIFICAOO 

t00160 MATflllA l'RIMA 1<oANTIDAD CONTROL PESADA POR "º" 

01$ERVAtlONIS: A ~US1f DE ~•s tAN IDAOU Dt LA MA URIA 

P !RIMA DE· llCUU'DO A SU C ONCENU AC ION 

CUANDO EX STAN 1 ARIAC 1 C NU DE LO TE A 

1 O TE ICOMC EN EL 1 ASO DE ANTlllO ICOS 1 

. .___ 
CALC ULADO· POR HC A vn FI CADO POR FIECNA 

TO TAL 

HCHA OE PHAOO ---------

EO.Ull'O OE MAllUFACTURA 



NOMBRE DE LA EMPRESA 

N OM B R f D fl I' A O O. No O E MAN U I', 

'·-
J,_ 

··
··-

PRECAUCIONES DE MANUFACTURA 

VIRIFICACION C., M.I'. RULIZADO l'OR PEClfA DE INICIO 

º""'"ºº" Vlltl FIC, p ROCEOtMIENTO 

' 
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NOMBRE DE LA EMPRESA 
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NOMGRE DEL p Roo. _____ _ No. oe MAN UF, 

RENDIMIENTO DEL GRANULADO 
RECIPIENTE No, 1 2 3 4 5 6 7 

PESO eRUTO 

TARA 

l'ESO NE TO 

EO.Ull'O A UTILIZAR 

' .. 

ESPECIFICACIONES 

PROtfDIMIENTO DE COMPRESION O EHtAl'SULADO 

OPERADOR URIF, PROCEDIMIENTO 
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NOMBRE DEL PROOUC TO No, DE MAN<;! F. 

PES O PROMEDIO DEL RECIP, YACIO No. DE CON T. flOl ---

Rl':NDIMIENTO DE C TABLETA O CAPSULA) A C.RANEL 

PESO "E SO PES O .. F.SO 
No, DE REtlP. •RUTOCK9 1 NETO f K• l No. OE ltl!CIP. 8RUTOIK9J lllETOll<t) 

C ONCILIAC 1 O N F 1 NAL 

C.ONTROL ESTADISTICO DeL PllOCISO 

"ESO PROM! DIO: ____ _ DUREZA; ESPESOR 

V E" 1F1 e Ac 1 o N e o N T ROL DE c AL 1 DAD 

EFEC.TUADO POR FECHA VER IF, ,.OR 



~ 
l/l 
<( 
1-
w 
_¡ 

m 
<( 
1-

o ... 
w 
o 

-o 
o 
w 
I 
o 
a: 
a. 

o 
l/l 
w 
a. 

PllOOUCTO 

MAO.UINA 

620 

618 

LCS &16 

LAS &14 

612 

x 610 

60~ 

LAI 60~ 

LCI 604 

602 

600 

598 

596 

GR AF ICA DE CONTROL DE PESO 

PORMUl.4 ----- No. MANU '· 

"UPUVISI OH 

------ ll!ClfA oe !MISION --

OPilfAOOlt F!CH A 

PESO m9 

X O 

"TO TAL 



GRAFICA DE CONTROL DE ESPESOR Y DUREZA 
NOMIRI! Dll l'ROD, ------- l'ORMULA No. DI MANUI', ---- FECHAD! IMISIDN 
MA~UINA Ol'ERADOR SUl'IRVISOR l'ICHA OH Al DE - - ARO -
No. DI! ltlCljt. HORA 

HORA No, DI lllC l I', 

4,42 
lmml IKtl 

4,40 ISl'UOR DUREZA 
4.11 X o '·º 

LCS 4,36 .., X o 
4;14 l,D 

i.u 4,12 7,.!I ~ 

4.Jo 7.D 

4.2.t o Les 6.!I ~ 

-g 4,2 6 : LAS 6,0 
o :r ~ 
111 4,24 o. 

'·' J: • o x A. r 11: 4,22 '5 .o 
L 

4,20 .. 4,!I N 
11: 111 ~ 

o 4·11 • LAI 4.0 111 ::> 
111 TOTAL o 

TOTAL L 4·1' LC J 3, !I 
111 
111 PROM, 4,1' 3,0 l'ROM, 

LAI 4,12 2.9 

4, 10 2.0 

L e J 4,01 

4.U 

'·º• 
IO 
o 

.___ 



91 

IV. 4.4. CARACTERISTICAS QUE DEBERAN TEN8R LAS ETIQUE-

TAS DE IDENTIFICACION DE LAS MATERIAS PRIMAS -
SURTIDAS EN EL ALMACEN. 

Todas las materias primas que son su~tidas en el almacén 
y que van a ser utilizadas en el proceso de manufactura de 
formas farmacéuticas s6lidas de administraci6n oral deberán -
estar perfectamente identificadas mediante etiquetas que CO.!!, 

tengan la siguiente informaci6n: 

.- Nombre de la empresa 

.- Nombre de la materia prima 

.- Codif icac16n de la materia prima 

.- N6mero de control 

.- Para utilizarse en 

.- N6mero de manufactura 

.- Peso en bruto 

.- Tara 

.- Peso neto 

.- Pesado por 

.- Verificado por 

.- Fecha 

Las etiquetas de identif icaci6n de las materias primas -
podrian tener el siguiente formato. 

NOMBRE DI! LA l!MPRl!SA 

MAT!RIA PRIMA 

1 C0Dl60: 1 No, DE CONTA Ol 

[PARA UTILIZAR EN: 1 No. DE MANUF. 

1 PESO !N BRUTO TARA 1 PESO NITO 

l l'!SADO POR 1 V ERI F !CADO POR 1 FICHA 
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IV. 4.5. CARACTERISTICAS DE LA TARJETA DE ACONDICIONA-

MIENTO. 

La tarjeta por medio de la cual se efectuar~ el acondi-
cionamiento de los productos s6lidos de administraci6n oral -
deberá contener la siguiente informaci6n. 

t.- Datos de la parte superior de la tarjeta de acondi-
cionamiento • 

• - Nombre de la Empresa 
.- Nombre del producto 
.- C6digo asignado 
.- Tamafto del lote 
.- Cantidad a acondicionarse 
.- Elaborado por producci6n 
.- Verificado por control de calidad 
.- Aprobado por servicios t~cnicos 
.- Fecha de caducidad 
.- Autorizada por 
.- Número de control 
.- Expedido por 
.- Fecha 
.- Fecha de monograf 1a 

2.- Descripci6n de los materiales a utilizar, con la si
guiente informaci6n. 

.- C6digo 

.- Descripción de los materiales 

.- Cantidad 

.- Unidad 

.- N6mer-o de control 

.- Entregado por 

.- Recibido por-

.- Fecha de r-ecepci6n de materiales 

. .' 
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3.- Equipo a utilizar en el proceso de acondicionamiento 

4.- Registro de los controles durante el proceso, con la 
siguiente información • 

• - Hora de registro 
.- Limpieza del ~rea 

.- Identificaci6n de linea, equipo y envases • 
• - Observaciones de la calidad.del granulado,-

tabletas, c6psulas y grageas, según sea el 
producto a acondicionar 

.- Controles del empaque primario verificando
que este bien sellado, n6mero de control y 

caducidad legibles, y el número de tabletas 
c6psulas y grageas por cada tira, tipo de -
material utilizado para acondicionar • 

• - Controles en el empaque secundario como son: 
color, textos n6mero de control y fecha de 
caducidad, as!' como n6mero de tiras • 

• - Controles en el empaque terciario como son: 
impresi6n de la plantilla, número de con- -
trol y fecha de caducidad, as! como el núm.!!_ 
ro de cajas y de la cinta de garant!a. 

s.- Control de rendimiento con la informaci6n siguiente: 

.- Notas de entrega indicando la fecha, canti-
dad, presentac16n y n6mero de nota. 

.- C6lculos de rendimiento 

.- Nota de devoluci6n indicando la fecha, núm.!!_ 
ro de nota y cantidad. 

. - Supervisado por, fecha • 
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6.- Hoja de codificado que deber6 contener la siguiente 
1nformaci6n. 

·- Nombre de la empresa 

.- Nombre del producto 

.- Orden de producc16n 

·- N6mero de control 

·- Presentaci6n 

.- Instrucciones 

.- Codif1caci6n de etiquetas 

.- Elaboraci6n de clich6 

.- Impres16n de las cajas individuales indican
do n6mero de control, fecha de caducidad y -

precio • 

• - Cantidad requerida. Indicando la hora y fe-
cha • 

• - Cantidad entregada indicando la hora y fecha 

.- Codificado por 

.- Verificado por fecha 

7.- Control de la prueba de sellado durante el proceso de 
acondicionamiento de polvos, tabletas, grageas y cAp
sulas que son empacados en celopolial y aluminio. 
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TAJETA DE ACONDICLONAMIENTO 

PRODUCTO ELABORO PRODUCCION No OE CONTROL 

P RES!N TAC ION VERIF, C, DE CALIDAD EJIPl!DIDO POR 

·-. 
C O D 1 C. O A Pll080 SUV. Tl!CN, FSCHA: 

1 AMA¡¡O DI! ltT! FECNA 01! CADUCIDAD Fl!ClfA DE MONOfoR AFI' 

10.UIVAUNTI A AUTOltl UIO 'º" 
MATERIALES A UTILIZAR 

CANTI UNl No DE INTlll lll!C I · 
CDDl(,O DtSCR IP, D!l 10 TIRIAL D:AD DAD CONTllOI "º ª'º 

FECHA 01 Rl!CEPCION Dli MAT!RIALES 

EO.UIPO A UTILIZAR 
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TARJETA DE ACONDICIONAMIENTO 

NOMBRE DEL PRODUCTO~----- PRE~ENTAC 10~--- No.DE CONTROL-

REC.l'i TRO DE CONTROLES DEL PROCESO 

INSTRUCCIONES 

F ECNA 

HOIU DE ltEC. IS TRO 

t •• LIM .. IUA Dl!L AltEA 

z .• lDENT, DEL EO.U IPO 

J •• CALIDAD Of ue. 
A TIRAS 

1 •• BIEN ULL ADAS 

2 •• No, DE CON TllOL 

3- f:ltNA DE CADUC 1 DAD 

4 •• No. DE TA ILE TAS 

B CA JA INDIVIDUAL 

1 •.COLOR y TU T 05 

z .• No. DE CONTltOL VF. CAD. 

J,. No. DI TIRAS 

e IM "AQUI llltctAAID 
1-LUINDU 

2 •• No. DE CONTROL Y '·CAD, 

3,. No, DE U JAS 

4 •• CINTA DI URANT IA 

[ ....... "º"" 
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1ARJETA oe ACONDICIONAMIEN10 

NOMBRE DEL PROO. ---- PRESEN1 ACION ____ No DE CONTllOL -

CONTROL oe R~NDIMlfNTOS 

NOTAS DE !NTREC.A 

CANTIDAD I' IU SEN TAC 1 O N No D! NOTA 

CAL CULOS 

NOTAS DE DEVOLUCION 

FECHA No. DE NO TA CANTIDAD 

1S "E e 1 F 1 e AC 1 o N 

SUPERVISADO POR F IClf A 
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HOJA DE CODIFICADO 

NOMBRE DEL PltODUCTO --- PRUENTAC IOtl -- No. DE CONTROL----

ORDEN DE PROOUC.CIOH 

1 NS TRUCC 10 NES 

CODll'ICACION 

ITIO.UITU No. DE CONTROL 

ELA80RAC 10 N tl 1 CHI! _ FECHA DE c;ADUCIDAD ___ _ 

CAJA llllOIVIDUAL ---- PRl!ClO AL PU8LICO -----

CANTIDAD Rl!O.UERIDA Fl!CHA - HOltA 

CANTIDAD INTltl!iADA --- fl'fCHA- MOR A 

CODIFICADO POR !oUPl!RVISA DO POR 

FICHA 
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IV. 4.6. OESCRIPCION OE LA PRUEBA OE SELLADO OURANTL El. 

PROCESO OE EMPAQUE PARA POLVOS, GRANULADOS, 

GRAGEAS Y CAPSULAS ACONDICIONADOS EN CELOPO- -
LIAL Y ALUMINIO 

La prueba consiste en colocar el producto en el interior 
de un desecador al vac!o, en el cual exista un recipiente con 
soluci6n colorida. Esta puede ser de amarillo nOm. 6 FO&C en 
una concentraci6n de .25 mg/litro. 

Las condiciones de operaci6n consisten en lo siguiente: 

1) Colocar una cantidad de tices que contenga en total -
no menos de 50 tabletas, grageas o cápsulas y no me--

' nos de 25 sobres en casos de polvos o granulados, en 
el interior del recipiente que contiene la soluci6n -
colorida. 

2) Cerrar el desecador. 

3) Aplicar el vac!o lentamente hasta que alcance 15 pulg. 
de Hg (7.4 Lbs por pulg 2l y mantenerlo durante 1 min~ 
to. 

4) Quitar lentamente el vacío y dejar reposar durante 
5 minutos. 

5) Sacar las tiras o sobres del desecador y secar compl~ 
tamente el exterior con una toalla. 

6) Abrir cada tira y examinar el contenido, as! como el 
interior de cada pocket. El mal sellado se caracteri
za por la desintegraci6n total 6 parcial del producto 
6 por la presencia de húmedad dentro de las tiras 6 -
sobres. 

7) Se debe efectuar también una inspecci6n de producto -
deteriorado durante el proceso, tabletas rotas, lami
nadas y delaminaci6n del material de empaque. 
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Si las unidades estuvieron mal selladas, al someterse a
la prueba al vac1o, permitiran el paso del colorante a su in
terior y en la inspecci6n aparecerán coloridas. 

Esta prueba se efectuara cada 30 min~tos o según los re7 
querimientos del Departamento de Control de Calidad, cuando -
existan problemas debido a fallas de la máquina 6 al tipo de 
material recibido se harán tantas pruebas como sean necesa-
rias para asegurar que el producto saldrá en buenas condicio

nes de sellado. 

Se registraran los resultados obtenidos en la hoja de 

control en la cual se anotara. 

A) Fecha 
B) Hora 
C) % de defectos 
D) Realizada por 

E) Veri~i.cada por 

La hoja de control de la prueba puede tener la siguiente 

distribuc16n. 
l'RUiBA DE HLLADD 

PRDOUtT'-------No. DE LOIE PRESENTAtlON __ _ 

LA PERIOOltlOA11 DE LA PRUEBA,_ ____ _ 

REAL IZADO 
F EtH A HORA No. DEFEtTUOSAS 

POR 
VERF. 085ERVAtl0Nl'5 
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IV. 4.7. CARACTERISTlCAS DE LA HOJA DE ENTREGA DE PRO

DUCTO TERMINADO. 

Cuando se ha concluido el proceso de acondicionado, el -
producto es llevado al área de cuarentena de producto termin~ 
do donde esperará los resultados del análisis que realizará -
el Departamento de Control de Calidad determinando si el pro
ducto puede disponerse para su distribuci6n. Si el resultado
es aprobatorio, el producto será entregado al almac~n por me
dio de una nota de entrega que contendrA la siguiente inform~ 

ci6n. 

.- N6m. de folio .- Unidad .(piezas) 

.- Fecha de entrega .- Cantidad 

.- Cargo a .- Núm. de orden 

.- Abono a .- Entregado por 

.- Descripc16n del producto ·- Recibido por 

.- N6m. de lote .- Registrado por 

·- C6digo 

La anterior info~maci6n podria est~r distribuida de la -
siguiente forma. 

NOlll DE EN1REC.A OE PRODUC10 URMINAOO 

CU& O: tUUEN lENA PRO DUC10 1ERMl .. AOo 

AIONO! PltOCUO 

OUCRIP, DEL PltOOUClO No, LD1E CODlúO UNIDAD 

PIEZAS 

EN111E6AOO POR REct8100 POR 

PECHA OE EN1R!C.A 

DIA Mn Alto 

tAN11DAO No. ORDEN OE 

ENHROS DEt IMAI PltOOUtC ION 

ltfC.IS11tAOO POR 
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V, DISCUSION Y CONCLUSIONES 

No es fácil diseílar un plan de Buenas Practicas de Manu
factura aplicado a la fabricaci6n de productos s6lidos de ad

ministraci6n oral por la gran diversidad de aspectos que esto 
implica, tanto más aún por el creciente impulso tecnol6gico -
de nuestro tiempo que continuamente aporta nuevos tipos de m2_ 
quinaria, materiales y metodologías para la producci6n de los 

cuales se puede disponer. 

De acuerdo a lo desarrollado en el trabajo, se debe po

ner de manifiesto que se abarco de una manera general un plan 
prActico que de ninguna manera agota el tema en el aspecto 

productivo (Manufactura y Acondicionamiento). 

En lo que se refiere a instalaci6n y equipo, es importa!!. 

te contar con las Areas y maquinaria adecuada con la finali
dad de optimizar el proceso productivo. 

Con respecto a la materia prima y materiales de empaque, 

es necesario contar con una planeaci6n que permita por un la
do, una buena utilizaci6n de las instalaciones y equipo y por 
otro lado una mayor eficiencia en las lineas de producci6n 
que se manifieste en una mayor calidad de los productos. 

El personal en mi concepto es lo más importante, porque 
se puede tener el mejor equipo, la mayor calidad de los mate
riales, pero si no se cuenta con un obrero, t~cnico, profesi2 
nista, etc., bien capacitados y orientados, jamás obtendremos 
productos de calidad, de ahí la importancia de implementar t2 
do un programa de capacitaci6n lo más amplio posible con el -

objeto de concientizar al personal sobre la gran responsabilJ:. 
dad que tiene en sus manos y as! poder tener productos de ca
lidad, aun sin tener el mejor equipo. 

Por lo anteriormente expuesto, se concluye lo siguiente • 

• - Se deberá dar atenci6n hacia un mantenimiento preven

tivo y no correctivo a todos aquellos parámetros que 
influyen en el proceso productivo. 
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.- Es necesario insistir en la reglamentaci6n de las 
Buenas Practicas de Manufactura, en todos los depart.!!_ 
mentos de producci6n de los Laboratorios Farmacéuti-
cos en México, y no dejar la responsabilidad de la c~ 
lidad de las formas farmacéuticas al laboratorio de -
control de calidad ya que la funci6n de este es la -
certificaci6n de la calidad hecha en producci6n (ade
m•s de la calidad de los proveedores) • 

• - Capacitar a todo el personal de acuerdo a cada área,
para as! hacer sentir la importancia de su trabajo en 
la calidad de loa productos farmacéuticos y lo impor
tante que es la labor que realiza cada obrero, técni
co o profesionista en beneficio de la salud del pue-
blo mexicano. 
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VI. R E S U M E N 

En el desarrollo del presente trabajo se dieron las defi 
niciones y consideraciones en forma general de las formas far. 
macéuticas s6lidas de administraci6n oral ·(polvos, granulados 
tabletas, grageas y .cápsulas), as! como definiciones básicas
de términos muy utilizados en la fabricaci6n de productos en 
la Industria Farmacéutica. 

Se describe en forma general, cu~les deben ser las nor-
mas para llevar a cabo las Buenas Practicas de Manufactura en 
la producci6n de formas farmacéuticás s6lidas de administra-
ci6n oral incluyendo: 

.- Local 

• .- Personal 

·- Equipo 

.- Materia prima y material de empaque 

.- Acondicionamiento 

.- Empaque 

.- Limpieza 

Con base a las Buenas Practicas de Manufactura descritas, 
se hace el dise~o de una Area de producci6n de formas farma-
céuticas s6lidas de administraci6n oral, que incluye ubica- -
ci6n, distribuci6n y diagrama de flujo del proceso de produc
ci6n. 

Por último se consideraron los procedimientos de produc
ci6n. 
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