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INTRODUCCION

Antes de realizar éste trabajo, se pensd en los problemas
por los que actualmente atraviesa la iIndustria Farmacéutica en
México,

Sin duda algupa, uno de los mis importantes es el abasto de
materias primas de alta calidad que nos puedan asegurar un pro -
ceso de transformacién sin problemas 6 sin desviaciones de cali-
dad.

Hasta hace poco tiempo los fabricantes de estos importantes
productos, no habfan sido controlados debidamente, ya que sGlo
mediante un andliasis de su materia prima, se tomaba la decisién
sl se aprobaba & rechazaba, sl cumplSa 6 no con detarminadas es -
pecificaclones. En realidad, los provesdores no conocen muy a
fondo el trabajo gque realiza un laboratorio farmacéutico. Por
tal motivo, es muy importante llevar a cabo relaciones estrechas
con ellos para que tengan el conocimiento preciso de las necesi -
dades existentes.

Esta relacién nos va a indicar hasta que gradc de calidad
pueden llegar, medlante al conocimiento de sus instalaciones, né-
tedos de fabricacidn, control de sus procesos, personal califica-
do, sistemas de almacenamiento, control da calidad, etc...

La comunicacién debe ser reciproca y abierta, con la finali -
dad de conocer ambos los problemas que se tienen. Esto va & dar
como resultado un desarrollo sobre bases sSlidas, en a8l cual las
dos partes serdn beneficiadas.

Es necesario seiialar que tanto las autoridades internaciona -
les como las nacionales, han aumentado notablemente sus exigen -
cias en la calidad de los medicamentos, para que &stos cumplan
con su efecto terapéutico, preventivo 6 rehabilitativo, eficacia
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Yy seguridad. Al consegulr é€stas mejoras en calidad, el beneficio
serf de un valor incalculable, debido a que su competitividad en
el mercado farmacéutico habri aumentado considerablemente.

Para determinar cdmo un fabricante de materias primas se ve
involucrado en la elaboracién de un producto farmacéutico, es ne
cesario mencionar lcs siguientes pasos fundamentales:

-Encontrar exactamente el medicamento que el paciente necesita

~Fabricar el medicamento como el paciente lo reqguiere

~Continuar fabricando y mejorando siempre el nismo medicamento

Se puede observar aen el segundo y tercer paso, gque el provee -
dor queda involucrado directamente.

Como se sabe, no se pueden producir dos ccsas iguales, asi que
la palabra "mismo" significa una pequefia diferancia con respecto a
lo que se ha hecho en el pasado. Por lo consiguiente se debe reali-
zar un gran esfuerzc para conservar ésas minimas diferencias bajo
control.

Para fabricar siempre el mismo producto debemos, lote tras lote,
empazar siempre con las mismas materias primas y materiales y mante-

ner el proceso siempre bajo control buscando siempre la mejora con -

tinua.
MISMA MISMO MISMO MEJORA
MATERIA PRIMA PROCESO PRODUCTC CONTINUA

Ahora se ve claramente la importancia que tienen los proveedo-
res de materias primas; pues si queremos ofrecer al paciente siem-
pre el misme medicamento § mejorado, debemes controlar siempre, de
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la misma manera, nuestro proceso {(mejordndolo continuamente), uti~
lizando siempre las mismas materias primas y materiales, buscando
siempre su calidad mejorada. Bajo éste razonamiento se puede dedu-
cir, que el proveedor tendrd que seguir éstos pasos para abastecer
a la Industria Farmacéutica con materias primas que tengan siempre
la miema calidad 6 mejorada.

Lla certificacidén de proveedores no es tarea ficil, sobretodo
tomando en cuenta las diferencias que existen entre la fabricacién
de un medicamento y una materia prima. Al inicio de un plan de de-
sarrollo de proveedores se encontrarén muchas dificultades, paro
lo importante es empezar con una nueva forma de relacién y exigen-
cilas que posteriormente dardn los resultados deseados: Productos
de alta calidad, fabricados con Materias Primas también de ‘alta
calidad, para satisfacer las necesidades de los pacientes.

Finalmente, cuando el objetive se haya cumplido, ambos fabri -
cantes estardn satisfechos de haber cumplido con un asunto de in -

terés de salud pGblica.



CAPITULO I
KELACION CON EL PROVEEDOR DE MATERIAS PRIMAS

La finalidad princlpal de iriciar, desarrollar y mantenar rela-
clones sanas con un proveedor de materias primas, es la de adguirir
sus productos con una "nisma calidad™ & "mejorada”, dentro de un pe-
rf{odo de tiempo &cordado y a un precio competitive en el mercado de
la Industria Farmacéutica.

El comprador debe estar convencido de que no es adecuado tratar
de contrelar la calidad de las materias primas mediante un solo a -
nélisis, debido a que los resultados asi obtenides Gnicamente re -
presentan el estado de una observacidn, més no el estado de todo un
lote.

Dentro de un laboratorio de productos farwacduticos se realizan
acciones de mejoramiento de calidad, en donde se observan culdado -
sapente todas las causae que puedan afectarla, como son: La manc de
obra, los materiales y materias primas, la maguinaria, los nétodes
utilizados y el medic ambiente.

Para que la mano de obra evolucione hacia la excelencia se de -
ben incrementar los conocimientcs del personal, mediante una ade -
cuada y actualizada capacitacién. Se deben procurar cocundiciones de
trabajo confortables y tratar de eliminar la negligencia y apatia.

Lae materias primas y materiales deben ser de una calidad homo-
génea, uniforme y consistente, de acuerdo a las especificaciones
requeridas. Es recomendable tener un sSlo proveedor, aunque, en al-
gunos casos, &sto es imposible dehido a otras causas ajenas a la
calidad, como son al precic y los tiempos de entrega.

Para qua la calidad del producto no sea afectada durante su fa-

bricacién por el equipo, es necesario cuidar eatrechapente su apro-



piada limpieza, mantenimiento preventivo, su buen uso evitando ajus-
tes innecesarios. Se debe de contar con un programa de calibracién y
validacién del equipo.

Los métodos de fabricacifén que se utilizen, serdn los més axac-
tos, recientes y que hayan sido validados; evitando confusiones du-
rante su manejo.

El medic ambiente también influye en la calidad en algunos pro-
cesos. Tanto el aire como el agua que se utiliza en la manufactura
de los medicamentos juega un papel muy importante. Asi que es nece-
rioc dia con dia, mejorar la calidad de ambos sistemas.

Ya se ha hablado aobre los factores que afectan la calidad, pe-
ro que se entiende por calidad. Esta se ha definido, como @l grado
de bondad que debe de tener un producto para que sea {itil; 6 como
la propiedad 6 conjunto de propiedades inherentes a una cosa que
permitan apreciarla igual, mejor 6 peor que las restantes. También
se ha definido, como la ausencia de defectos, 108 cuales con m&s
frecuencia son causados por contaminacién, mezclas y errores.
Crosby, en su primer principio clave dice que calidad es cumplir
con los requisitos. Un producto 6 servicio que cumple con los ra -
quisitos es un producto 6 un servicio, que tiene calidad.

Al iniciar relaciones con un provesdor de materias primas se
presentan varios problemas que se tendrén que ir resolviendo wedian-
te una buena comunicacién.

Cuando se comparan las especificaciones de un producte, de de -
terminado proveedor, con las gque nosotros requerimos, en algunos ca-
808 56 nota que &ste realiza mencs pruebas y en otros cascs sus 1I -
mites son mAe amplios, lo cual indica que serfa muy dificil que cum-

pliera con los requisitos. Sin embargo, si éste provesdor es finico



sa tendrfa que realizar un trabajo en conjunto para llegar al cumpli
miento de nuestras demandas.

En otras ocasiones se recibaen certificados analiticos incomple -
tos, sin la informacién necesaria que garanticen la calidad requeri-
da de la materia prima. Como ejemplos se tienen, la falta de nimero
de lote, lo cual hace dudar de un control riguroso sobre lo que pro-
ducen. La falta de fecha de fabricacién en su certificado es comin ,
que por lo mismo no nos muestra una idea clara de su antiglledad.

Se dan casos de recibir alguna materia priwa con un determinado nime
ro de lote, y después de varias entregas con diferentes nimaros de
lote se vuelve a recibir el primerc. Esto significa que no se respe-
ta el sistema de primeras entradas-primeras salidas.

Un problema grave se presenta cuando un lote de materia prima
que tuvo que ser rechazado, es recibido meses después y no se tiene
la importante informacién de si fué o no reprocesado, y tajo que cir
cunstancias.

La ausencla de certificados de anflisis es otro problema comfin,
para lo cual es indispensable que se le comunique inmediatamente al
proveedor, para que sea enviado junto con el producto en futuras en-
tregas.

En el caso de distribuidores de materias primas, la situacién es
whs critica. Por lo regular se recibe el producto sin el certificado
analitico original, 6 el certificado incompleto, sin la informacién
del proveedor original 6 también la falta de etiquetas de identifi -
cacién originales. Se llega a dar el caso, en donde s&lo aparece una
etiqueta con @l nombre de la materia prima y el nombre de la agencia
aduanal, en el caso de que ésta sea de importacién. Todo éste tipo
de problemas nos conduce a realizar una serie de investigaciones que
nos causa gran pérdida de tiempo y por lo tanto se pueden presentar
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problemas en el cumplimiento del programa de fabricaci6n y abaste
del medicamento en el mercado.
Relacién Proveedor-Cliente

En cada etapa del procesc de manufactura de un producto, existe
una relacién directa antre cada uno. de los departamentos involucra -
dos, donde el objetivo final es tener un producto terminado que cum-
pla con especificacicnes definidas de antemano.

De acuerdo a lo anterior, se puede establecer que en cada etapa
de una fabricacién, un departamentc llega a ser el proveedor del si-
guiente, siendo éste Gltimo el cliente. Posteriormente en la siguien
te etapa el que era el cliente, se convierte ahora en proveedor del
proximo departamento Yy asf{ sucesivamente hasta llegar al final del
proceso, Para tener una idea mis clara, tomemos como ejemplo la fa -
bricacién de un producto inyectabla. \

Proceso de Fabricacién de un Producto Inyectable

Almacén daD Fabricacién

Materias Producto
Primas Inyectable
Proveador Cliente
Fabricacién Empaque
Producto D Producto
Inyectable Inyectable
Proveedor Cliente
Empaque Almacén
Producto D Producto
Inyectable Terminado
Proveedor Cliente
Almacén Distrib.
Producto D Hospital
Terminado Paciente
Proveedor Cliente



En el diagrama se puede ohservar el proceso de fabricacién de un
producto inyectable. En la primera etapa, el provesdor es el almacén
de materias primas y el departamento de inyectables es el cliente y
como tal, éste requiere de materias primas aprobadas. Esto guiere
decir que hayan cumplido con las especificaciones requaridas, con la
finalidad de que éstas no causen algfin problema, ya sea durantae la
fabricacién del producto, o posteriormenta, durante su aplicacién.
En el primer caso podria ser que se haya utilizado una materia pri -
ma con un tamafio de grano inadecuado, lo cual podria causar proble -
mas al momento de disolverla. En el segundo caso, un ejemplo seria
el usc de una sustancia activa con productos secundarios fuera de
limites, gque podria afectar la actividad de la sustancia, y por lo
consiguiente el producto no cumpliria con su finalidad.

En la sigulente etapa, el departamentc de inyectables pasa a ser
8l proveedor del departamento de acondicicnamiento, que ahora es el
cliente. En éste caso, el proveedor deberéd enviar ampolletas de ta -
mafio especificado, impresas y limpias para que el cliente no tenga
dificultades durante su acondicicnado. Aqui el manejo del envase se-
cundarioc es sencillo, perc en el casc de comprimidos, cépsulas, su -
positorios etc... el manejo es mucho més delicado, ya que se trata
del envase primario. En las sigulentes etapas, el mecaniemo funciona
de igual manera, hasta que el producto llega al paciente que es el
ltimo cliente.

Durante todc el proceso de fabricacién existan eslahbones que
unen todas sus etapas, Y cuando uno de ellos se romps, surgen pro -
blemas inmediatamente. En éste momento la reaccién es inmediata y
8@ pueden solucicnar en un pericdo de tiempo razonable. Dentro de
una empresa la comunicacién es continua y sl todos desarrollan su
trabajo de acuerdo a los métodos de fabricacidn, los procedimientos
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de operacién, las buenas pr8cticas de manufactura, etc... la cadsna
es bastante fuerte y muy diffcil de rowmper.

Esta cadena se debe awmpliar en el inicio, es decir, con los pro-
veedores de materias primas. La calidad de un producto es afectada
directamente con las materias primas, de tal manera que sl §stas son
de alta calidad, el medicamento también lo ser&. Se debe considerar
y convencer al proveedor, de que €1, es parte de nuestra empresa,
que es el primer eslabdn de una larga cadena Yy qua su participacién
es muy importante, ya que sl el problema se encuentra en sus produc-
tos, aparecerén rechazos, retrasos, reprocesovs y desperdicios que a-
fectan tanto a la productividad de ellos como a la de su cliente.
Por 1o tanto es importante que el proveedor de matarias primas entire
gue siempre el mismo producto, la misma calidad & mejor, y en el
tiempo acordado.

Para lograr los objetivos mencionados es necesario llavar a cabo
una serie de actividades, que a continuacidn se enlistan.

-Establecer al proveedor una politica de calidad

-Realizar juntas planeadas de calidad, de acuerdo a responsabl -

lidades

-Establecer la comunicacién en ambos sentidos

-Detectar y corregir desviaciones de calidad

~Observar la conducta del proveedor

-Enprender programas de mejora, bajo una ayuds mutua

-Utilizar 1a clasificacién del proveedor de acuerdo a su calidad



CAPITULO II
INVESTIGACION DE ALTERNATIVAS

En el medio farmacéutico existen proveedores de materias primas
que ofrecen sus productos con diferentes niveles de calidad. Para
fabricar medicamentos de alta calidad, sin duda es necesario conocer
que tipe de proveedores existen en el mercado, para poder elegir el
més adecuado a nuestras necesidades. Lo primero por hacer, es una
investigacién de las diferentes alternativas que puedan existir.

Para realizar un andlisis profundo al respecto se ha seguido un
procedimiento denominado "El Método Dialéctico Estructural”.

Este método se basa en que todo el sector concreto de la reali-
dad, ya sea que manifieste en forma aparentemente estitica § con ca-
r&cter dinfmico, puede estudiarse partiendo de un sistema adecuado a
€1, lo que por definicién exige que ese sistema se configure con
elementos de la realidad y que las interrelacicnes entre &stos que -
den definidos por la estructura del sistema propuesto. Este sistema
se ha considerado como un conjunto de elementos con sus interrela -
ciones y a éste conjunto se le ha llamado estructura del sistema.

El Método Dialéctico Estructural es un método cualitativo de a-
né&lisis global del sistema cuya finalidad es, en primer término, dar
a conocer los elementos que revelan el modelo estructural que viens
siendo el generador del método, como resultado de la deteccién de
los opuestos internos propios de los parémetros que determinan, en
Gltima instancia, al sistema en estudio. Y en segundo término, plan-
tear las alternativas que ponen de manifiesto el mismo modelo es -
tructural cuande se relaclonan los opuestos internos de los pardme -
tros categdricos del sistema.

El mecanismo del método comienza proponiendo el sistema analiza-
do en la concurrencia de tres conjuntos de factores que definen al
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sistema. Estos conjuntos que agrupan s todos los factores que deter-
minan al siscema se denonminan, Par&merros Categdricos del Sistama.
El primera es el Genético (A), en el cual estén incluidos los facto-
que originan, definen & le dan vida al sistema. El segundo, es el
Operacional {B) que refine los parémetros que dafinen las caracteris-
ticas de extensién o el desarrollo da aquel sistema. El tercero, es
8l Limitante (C), gque asocia a todas los factores que plantean las
condiciones que limitan §sa extensidn 6 desarrollc del sistema en
estudio.

Se trata de un sistema dinfmico y su estructura @s una estruc -
tura dialéctica. Esto quiere decir que su carécter dindmico se mani-
fiesta en la prasencia de conflictos internos dentrc de sus propios
limites y la interrelacion de los elementos del sistems, descubre
nuevas cualidades de éste.

Con la finalidad de establecar las relaciones entre los elemen -
tos del sistema analizado de una manera global, se aprovechan las
propiedades matemi&ticas dal cubo, considerando a los parémetros ca -
tegéricons colncidentes con los tres ejes gue, al ser perpendiculares
entre si, cortan central y perpendicularmente a las caras del cubo,

como se puede apreciar en la figura 1.

Figura 1
11



Mediante la dialectizacléin investigamos las contradicciones in -
ternas de cada pardmetro, dascriblendo sus opuestos internos natura-
les de &sos parémetros, como se puede ver en la figura 2. La dialec-
tizacidén es @l procesoc de an&lisis gque nos permite detectar las con-
tradicciones internas de un sistema dinfwico. Esto significa encon -
trar los elementos ocpuestos internos, antagdnicos 6 no, que le asig-
nan a cada uno de los parémetros el cardcter de proceso.

En consecuencis, de ésta oparacidn resultan dos nuevos elementos

por pardmetro, que sen; A y A ; B y B ; C ycC .
1 2 1 2 1 2

Figura 2. Los par&wetros y sus opuestos
Ya definidos cada uno de los sels elementoe primarios § propie -
dades elementales del sistema, que son representados por las seis
caras del cubo, van a dar lugar de una mapera natural, a los restan-
tes elementos. Los binarios serfant A B , A B ,A C ,A C ,
11 12 11 1 2

,A C ,A C ,B C ,BC ,BC Y B C .

A B ,A B
2 1 2 2 2 1 z 2 11 12 2 1 2 2

Finalmente los terciarios serian: A B C A B C A B C ,
11 1 11 2 12 1
A B C ,A BC ,ABC ,ABC Yy A B C .
12 2 2 11 2 1 2 2 2 1 2 2 2
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En el cubo, los elementos binarics quedan representados por sus
aristas, mientras que los terciarios corresponden a los vértices,

como se puede observar en la figura 3.

A,8,C,
182 A,
/C't ./81 <
R B
| e 1
B2 %2 Cz/ 4,8, €
8 An
AB,C A8 C
27272 a.ct P )

Figura 3. Elementos binarios y terciarios

Este modelo se ha tomado para investigar las diferentes alter -
nativas que existen de proveedores de materias primas en el medio
farmacéutico.

Conforme a lo expuesto anteriocrmente se puede realizar una ade-
cuacién del método a la materia prima. Es necesario tener el sufi -
clente conocimiento cdel comportamiento de los proveedores en el mer
cado para asi poder selecclonar los parimetros con certeza. Se tie-
ne que saber por ejemplo, bajo que especificaciones fabrican sus

productos, como manejan sus certificados analiticos etc...

El sistema se puede definir de eiguiente manera:

HATERIA PRIMA PARA LA IEDUSTRIA FARMACKUTICA
{A) Genético : Especificaciones de la materis prima
{B) Operacional : Pruebas de lahoratorio

(C) Limitante : hbasto, precio, accesibilidad

13



£l parémetro genético nos indica que la materia prima es fabri -
cada bajo ciertas especificaciones desarrolladas por el mismo pro -
veedor o propuestas por el comprador.

El par&metro operacional nos indica que el fabricante debe rea -
lizar pruebas de laboratorio a eu producto para poderlo enviar al
mercado. De igual manera el comprador debe analizarla para comprobar
la calidad del producto adquirido.

El parémetro limitante indica hasta donde puede desarrollarse o
puede llegar el sistema. Asi tanto la falta de calidad como la falta
de abasto o los preclos demasiados altcs, son limitantes para la ad-

guisicidén del producto.
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El modelo se presenta de la siguiente manera:

(A) Pardmetro
Genético
Especificaciocnes
de Materia Prima

{B) Par&metro
Operacional

Pruebas de

laboratorio

{C)} ParAmetro
Limitante

Abasto ,precio

accesibilidad

Bajo especificaciocnes
A  seleccionadas por el

1 proveedor

Bajo especificaciones

A  exigidas por el
2 comprador

Pasa las pruebas de
B laboratorioc del
1 comprador

No pasa las pruebas
B de laboratorioc del
2 comprador

C Fabrlcacién nacional
1 (en el mercado)

Importacién (pedido,
C trénsito, tiempo de
2 entrega)

-

~N

r

N

.

~

-

~

'™

~

'™

N

De acuerdo a las mini-
mas requeridas por la
Farmacopea Nacional

No estén de acuerdo a
laes minimas requeridas
por la farmacopea Nac.

De acuerdo a las mini-
mas requeridas por la
Farmacopea Nacional

De acuerdo a su propia
wmetodologia

Sin desviaciocnes de
calidad

Con ligeras desviacio-
nes que no afecta la
calidad :

Con ligeras desviacic-
nes que podrfan afec-
tar la calidad

Con una desviacién
importante que afecta
la calidad

Con certificado
analitico

8in certificado snali-
tico o sin datos del
proveedor

Con certificado origi-
nal del fabricante

Sin certificado
analitico

En el modelo propuestu, se pueden observar los parmetros cate -

géricos del sistema y en cada unc de ellos sus opuestos internos na-

turales, que en este casoc resultan antagénicos.
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Conforme a las propiadades mateméticas del cubo, podemos reali -
zar todas las combinacicnes posiblas, obteniendo las siguientes al -

ternativas.

A B ¢ <Producto on el mercado nacional, fabricado bajo especifi-
caclones selaccionadas por el proveedor gue pasa las
pruebas de laboratorio del comprador.

A B C ~Producte en el mercado nacional, fabricado bajo especifi-
caclones seleccionadas por el pecovaedor gque no pasa las
pruebas de laboratorio del comprador.

A B C ~Producto en el mercado nacicral, fabricado hajo especifi-
caciones exigidas por el comprador, que pasa las pruebas
de laboratorio dal comprador.

A B ¢ ~Producto en el mercado nacional, fabricado bajo especifi-
caciones exigidas por el comprador, qua no pasa las prue-
bas de laboratoric del comprador.

A B C ~Producto de importacifn, fabricado bajo especificacicnes
seleccionadas por el proveador, que pasa las pruebas de
laboratorio del cowprador.

A B C ~Producto de importacifn, fabricado bajo sspecificaciones
seleccionadas por el proveedor, gue no pasa 1la6 pruehas
de laboratorio del comprador.

A B C ~Producto de importacifn, fabricade bajo especificaciones
exigidas por el comprador, que no pasa las pruabas de la-

boratoric del comprador.
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3
El cubo podrfa también representarse por un Modelo Factorial 2

en la siguiente forrwa:

A
A A
1 2
B B
B B B B
1 2 1 2
c A B C A B C A B C A B C
1 111 1 2 1 2 11 2 2 1
(4
c A B C A B C A B C A B C
2 11 2 1 2 2 2 1 2 2 2 2

bonde A B C , A B C , etc...son combinaciones tratamiento.
111 1 2 1 )

Como se puede observar, las alternativas ideales son:

A B C ¥y A B C . La primera es preferible debido a que cum -
ple éonllu calidad deseada, su adquisicidén normalmente es inmediata
y el precic debe ser accesible. En el segundo casc también cumple
con la calidad requerida, pero el tiempo de entrega es mucho mayor;
ademds de realizar cierto tipo de trémites.

Lag alternativas A B C Y A B C , se pueden considerar
confiables ya que aunqte el ;roveadér %abgica el producto bajo sus
especificaciones, éstas cumplen con las exigidas por al comprador.
Ganeralmente el fabricante realiza menos pruebas de laboratorio que
las que realiza el comprador, sin embargo se puede dar el caec de
que éstas resulten dentro de los limites que pide el cliente. El pro
blema se presenta cuando éstas no cumplen con los valores especifi -
cados. La reposicifn de la mercancia puede sar inmediata en la pri -
mera alternativa, pero en la segunda el problema pasa a ser critico
debido a que es un producto de importacién.
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Hasta ol momento se han encontrado ocho diferentes alternativas
de proveedoree. Sin embargo, al proponer una ampliacién en los ele
mentos A A , B B y C C de acuerdo a cilertas caracteristi
cas de prnvzedore: eiistant:s gn el mercado farmacdutico, como se
puede apreciar en el modelo expuesto, las alternativas se multipli
can.

Las ampliaciones propuestas son las siguientes:

A -Estén de acuerdo a las minimas requeridas por la Farmacopea
11
Nacicnal.
A -No estin de acuerdo a las minimas requeridas por la Farmaco
12
pea Nacional.
A -Estidn de acuerdo a las minimas requeridas por la Farmacopea
21
Nacional.
A -Estén de acuerdo & su propia metodologia.
22
B -Sin desviaciones de calidad:
11
B -Con ligeras desviaciones que no afecta la calidad.
12

B -Con ligeras desviacionee que podrian afectar la calidad.

Bz 2 -Con una desviacién importante que afecta la calidad.
C1 s ~Con certificado analitico.

cl 2 -84n certificado analitico 6 sin datos del proveedor.
02 L -Con certificado original del fabricante.

4 =8in certificado analitico.
22

Al realizar todas las combinaciones posibles entre los paréms
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tros y sus ampliaciones, se pueden encontrar alternativas muy inte -
resantes que en realidad existen actualmente en el wmedic farmacéuti-
co.

En el sigulente capitulo, se detallarin todas éstas combinacio -

nes, y se dar&n algunocs ejemploa dae ellas.
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CAPITULO 111
CLASIFICACION DE PROVEEDORES

El iniciar una clasificacién de proveedores es una tarea hasta
cierto punto diffcil. Esto se debe a que no se cuenta con una esta -
distica de su comportamiento en calidad y tiempos de entrega. Sin
enbargo, mediante pruebas de laboratorio de sus materias primas, vi-
sitas a sus instalaciones y auditorfas en sus procesos para conocer
sus sistemas de control, equipos, etc... se pueade realizar una cla -
sificacién preparatoria. Conforme se vaya teniendo més informacién
estad{stica, se van situando a los proveedcres en el nivel gue les
corresponde. Esta clasificacién es tan importante, que en el momento
en que la calidad de alguno de ellos presente desviaciones ancrmales
se puede realizar el cambio a un proveeder con calidad similar como
minimo. Por lo tanto, el medicamento que se pretende fabricar no su-
frir& alteracién alguna.

Para obtener una clasificacién muy ccoplata, es necesario reali-
zar todas las combinaciones posibles entre los parametros categdri -
cos propuestos, seglin se vié en el capitulo anterior. Como resultado
se obtiene una serias de definiciones de proveedores con la cual se
pueden formar varios grupos de acuerdo a clertas caracteristicas que
en realidad existen.

Para hacer n&s fécil las combinaciones, mediante un nGmero se
identifica a cada uno de los parfmetros con la subdivisién corres -

pondiente. Los parémetros quedan de la siguiente manera:

Par§metro Genético Parémetro Operacional Parémetro lLimitante
1 A 5 B 9 c
11 1 1 11
2 A 5 B 0 ¢
12 12 12
3 A 7 :] 11 ¢
21 2 1 2 1
4 A 8 B 12 ¢
2 2 2 2 2 2
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Ahora se combinan todos los nfiveros, y se obtienen un total de

sesenta y cuatro alternativas:

156 259 159 459

1510 2510 3510 4510
1511 2511 3511 ¢ 5 11
1512 2512 3512 45 12
1689 2689 369 469

1610 26 10 3610 4 610
16 11 26 11 3611 4 611
1612 2612 3612 46 12
179 279 379 479

1710 2710 3710 4710
1711 21711 3711 4 j 11
1712 2712 3712 4712
189 289 389 489

1810 2810 3810 4810
1811 2811 3811 4811
1812 2812 3812 4812

Cada una de las sesenta y cuatro combinaciones, nos indica un
proveedor con ciertas caracteristicas individuales que los hacen di-
ferentes entre si. Esto no quiere decir que necesariamente existan
sosenta y cuatro tipos de proveedoraes, sin embargo alguno de ellcs
pueden caer dentro de éstas combinacicnes.

En seguida ee elabvoran las definiciones de acuerdo a las combins

ciones sefialadas. Veamos alguncs sjesplos.

Ejemplo No.1

459 A . B : €
2 2 11 11

Proveedor nacional de materia prima, que entregs su produc-
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to amparado por un certificado analitico, gque ha sido fabri

cado bajo especificaciones exigidas por el comprador de

acuerdo a sus propias especificaciocnes y que pasan las prue
bas de laboratoric del comprador, sin desviacién alguna de
calidad.
Este proveedor se considera como excelente, ya que el producto
cumple con las especificaciones del comprador y por ser fabricante
nacional, su adquimicién es fAcil, ademis de entregar su certifica -

do analitico.

Ejamplo No.2
26 10 A , B s €
1 2

Proveedor nacional de materia prima que entrega su produc -
to sin certificado analitico, fabricado bajo sus propias es
pecificaciones que no estén de acuerdoc a la Farmacopea Na -
cional; pero pasa las pruebas de laboratorio del comprador
con ligeras desviaciones que no afecta a la calidad del pro
ducto terminado.

Con este tipo de proveedor, se corre el riesgc de que en cual -
guier momento se genere un rechazo debidoc a las desviaciocnes que pre
senta su producto, Ademds, no queda amparado por un certificade
analftico. Este es el caso del provesdor finico, que posiblemente el
mayor porcentaje de sus ventas sea para otro tipo de industria que

no requiere de una calidad farmacéutica.

Ejexplo No.3
2611 A ’ B ., C

12 12 2 1
Producto de importacién, amparado por un certificado analf-
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co, fabricado bajo eepecificaciones seleccionadas por el
proveedor y que no estén de acuerdo a la Farmacopea Nacio -
nal; pero pasan las pruebas de laboratoric del comprador ,
con ligera 6 ligeras desviaciones que no afectan la calidad

del producto terminadao.

Aqui se observa que aunque sus especificaciones no van de acuer-
do a las requeridas por la Farmacopea Naciocnal, la materia prima pa-
sa las pruebas de laboratorio del comprador, con ligera desviacifn
que no afecta la calidad del producto terminado. En este caso se tie
ne que analizar a fondo si ésta desviacién no va a causar problemas,
ya sea durante la fabricacifn & en el producto tinal. 81 as{ sucede
hay que tener en cuenta el tiempo de reposicién, debido a gue es una
materia prima de importacién.

Finalmente, después de conocer todas las posibilidades existen -
tes, se llega a la clasificacién general de proveedores, formando
cuatro grupos de acuerdo al nivel de calidad de cada uno de ellos,

Clasificacién General

1 Excelente

2 Bueno

3 Minimo

4 Rachazado

Al analizar detenidamente todas las definiciones, se encuentra
que en todas las combinaciones en donde aparecen los niizeros siete y
ocho, que corresponden al parématro operacicnal B , se trata de un
proveedor cuya materia prima no pasa las pruabas ge laboratorio, por
lo consiguiente, queda como proveedor rechazado. La cantidad de com-

binaciones se reduce entonces a treinta y dos.
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La clasificacién de proveedores queda de la manera siguiente:

Excelente Bueno HNinimo Rechazado
359 3510 18689 369 E1l resto de las
35 3512 1610 3610 combinaciones
459 45 10 1611 360
4511 4512 1612 31612
159 1510 2510 469
1511} 1512 2512 4 610

259 269 4 611
2511 2610 4 6 12
2611 2612

En la clasificaci6n presentada se observa gue pueden existir so-
lamente seis proveedores axcelentes y quizés alguno de ellos no se
pueda encontrar en el mercado. Esto nos indica gque es difficil con -~
tar continuamente con materias primas de alta calidad. Se puede tra-
bajar con seguridad con proveedores clasificados como buenos, siem -
pre y cuando se pueda llegar a un compromiso por ambas partes, para
desarrollar la calidad de las materias primas y pasar de categoria
"buena" a "excelente”. Lo mismo sucede con el proveedor catalogado
como "minimo". En és8te casc, se requiere de un perfodo de tiempo mu~-
cho més largo y de un trabajo muy intenso. En México se encuentran
muchos proveedores de éste tipo. Esto es debido a que producen sus
materias primss para la industria quimica, en donde las especifica -
ciones son mucho menos estrictas 6 simplemente realizan muy pocas
determinaciones analfticas. En resimen, el objetivo es dirigir los

esfuerzos hacia la "Calidad Total®.
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CAPITULO 1V
ANALISIS ESTADISTICO

Es frecuente que, lote a lote, de una determinada materia prima,
sea aprobada sin tener alguna determinacién fuera de los limites ds
especificacién. Sin embargo, el siguiente lcte resulta rechazade vy
quizés otro presente una ligera desviacién en una de las pruebas. En
este momento, la situacién se vuelve critica debido a que el fabri -
cante est& demostrando que su proceso no 9std bajo control.

Es necesario llevar una estadistica de las materias primas adqui
ridas, no solo de los lotes, sino de cada una de las pruebas analiti
cas que se realizan, con la finalidad de detectar y posiblemente pre
veer algin problema en la fabrica del proveedor. Con lcs resultados
generados por la estadistica se pueden tabular y graficar para rea -
lizar el anélisis y Bu interpretacién. Es necesario que &stoe resul-
tados se le hagan saber al fabricante para que inmediatamente lleva
a cabo las acciones corractivas para eliminar el problema. Ea clarc
que &ste control estadistico lo debe tener implementado el mismo fa-~
bricante, ya que 61 debe de ser el mis interesado en presentar su
precducto en el mercado con una calidad homogénea. El problema es
que, actualmente, son pocos los proveedores que han implantado el
control estadistico. Ante ésta situacién, el cliente no debe de esps
rar ol momento en que el fabricante cambie su manera de hacer las co
sas; asi que é1 puede controlarlo mediante la estadistica.

Generalmente se realiza una sola determinacién a las espacifica-
nas de la materia prima adquirida, y s5lo en ocasicnes especiales se
repite éste. Por tal motivo y porque el producto se recibe después
de un periodo razonable de tiempo, se recomienda utilizar la Carta
de Control de Individuos (X-R) y la Carta de Promedios y Rangos M§ -

viles,
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El piagrama de Control es um método estadistico por el cual se
obtiene la representacién de las variaciones que van apareciendo du-
rante la fabricacién de ur producto, para comprobar continuamente si
el proceso se encuentra bajo control; o si la variacifén ha aumentado
debido a una causa asignabla.

Es importante sefialar que el Control Estadistlico no es natural
para un proceso productivo, mas bien es un logro alcanzado por la
eliminacién de las causas de variacidn, una por una. M&s que el
cumplimiento con las especificaciones, debe usarse para alcanzar la
mejora continua de los procesos; y &sta se deriva del uasc permanen -
te de los diagramas de control, de su adecuada interpretacién y del
uso de la informacién que de ellos se deriva, para instituir los con
troles de proceso necesarios.

A continuacibn se presenta un ejemplo real dentro de la indus -
tria farmacéutica. Se trata del anflisis estadistico de una materia
prima (celulosa microcristalina), a través de una serie de lotes re-
cibidos en un laboratorio farmacéutico. Las caracteristicas que se
inveatligan, son: El valor del Contenidc {pureza) en porciento, y el
valor del pH. El nfimero de datos gque se tienen, es de veinticinco
valores, que son producto del an§lisis realizado en el labo:acorio~
de Control de Calidad del comprador.

Los limites de especificacién acordados con el proveedor son los
siguientes:

valor del Contenide {pureza) an porciento

Limite Inferior de Especificacién (LIE) : 97.0 %

Limite Superior de Especificacién {LSE) : 102.0 %

Valor del pH

Limite Inferior de Especificacién (LIE) : 5.5

Limite Superior de Especificacidn (LSE) : 1.0
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En este caso, como ye se menciond, se va a utilizar una combina-
2i5n de una carta de Control de Individucs y una carta de Rangcs M&-
viles.

Para obtener las gréficas, se toman los valores individuales (X)
Y entre cada dos valores sucesivos se toma la diferencia de resulta-
dos (R). Para la linea central, se toma la media general de las cb -
servaciones y la media de los rangos mSviles.

Linmites de Control

Limite Superior de Control (X) = X + E R
Limite Inferior de Control (X) = X - E R
Linmite Superior de Controel (R) = D R
4
Limite Inferior de Control (R) =D R
3
Para una muestra de n=2, segin Tablas de B y B del ASTM
2 3
Manual on Quality Control of Materials:
E = 2,660 D = 3.267 D =0
z 4 3

La primera caracterfstica que se va a analizar es el Contenido
en por cilentc. Los valores obtenidos se colocan en la primera 1{ -
nea (X), y en la segunda se colocan las diferencias, esto as, el va-

lor de la amplitud o rangoc (R).

X 98.4 96.6 99.0 98.3 98,3 100.6 100.6 97.2 99.4
R 0.0 0.2 0.4 0.7 0.6 2.3 0.0 3.4 2.2
X 96,9 100.9 98.5 97.6 101.8 101.0 100.2 97.4 98.5
R 2.5 4.0 2.4 0.9 .2 0.8 0.8 2.8 1.1
X 100,1 97.2 98.1 98.2 98.6 99.7 101.4 X = 99,06
R 1.6 2.9 0.9 0.1 0.4 1.1 1.7 M= 1.3
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Con estos resultados se calculan los Limites de Control, utili -

zando las férmulas sefialadas.

Limite Superior de Control X

15 = X + E R
x 2

= 99.06 + 2.66 (1,56}

LsC = 103.2
X

Limite Inferlor de Control X
LIC = X - E R
x 2
= 99.06 - 2.66 (1.56)

LIC = 94.9
X

Limite Superior de Control R

= 3,267 {1.56)

Limite Inferior de Control R

Con los valores individuales y los de rangos, se elaboran las
gr&ficas de Control, colocando ademéis los Limites de Control para
llevar a cabo ®l1 an&lisis de su comportamiento.
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En la gréfica de medias se puede cbservar que el proceso se en-
cuantra bajo control, ya que todos los puntos se encuentran dentro
de los limites de control superior e inferior; ademis no existen sie
te puntos consecutivos ya eea por arriba o por debajo de la media ni
diéz de once 6 doce de catorce consecutivos, se encuentran de un so-
1o lado de la linea central. Sin embargo, se puede cbservar gue qui-
zés pueda existir una tendencia ascendente a partir del punto veinte
al veinticinco. Sa considera tendencia, cuando existen siete puntos

consecutivos, ya sea en forma ascendente & & dente. En &ste caso

existen sblo seis puntos, 3in embargo se tendrfa gue esperar al si -
guiente dato, para comprobar la existencia de €sa tendencia.

En la gréfica de rangos, se observa a partir del punto ocho, un
desplazanmiento hacla arriba, lo cual indica un aumento an la disper-
sién del procesc, lo cual es perjudicial al mismo. En cambioc un des-
plazamiento hacia abajo, indica una reducciédn en la variabilidad y
por lo mismo un mejoramiento en el proceso. Esto sucede al principioc
y al fipal de la gré&fica.

En conclusién, se puede decir que el proveedor tiene bajo con -
trol su proceso. Esto, en lo que se refiere al contenido en por cien
to de sustancia activa.

Pasando a 1a gréfica de capacidad de proceso, en donde se han co
locado los limites de especificacién superior e inferior, se cbserva
que existe una distriducién de valores, fuera de éstos limites, lo
que significa que la capacidad de procesc del fadricante es insufi -
ciente para las especificaciones requeridas.

Esta informacién es necesario que se le comunique al proveedor

para gue inmediatamente corriga su procesoc.
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Analisis de Capacidad de Procesoc

Cuando se lleva a cabhc el estudic estadistico de un proceso, sur
ge la pregunta de si el procesc es capaz de obtener lo gue se guiere
hacer. E» posible calcular un valor llamado Indice de Capacidad (Cp}
gue nos dice cual es la capacidad de un proceso. De una manera sen -
cilla, el Cp ea la comparacién entre los requerimientos de ingenie ~
ria y los requerimientos estadfscticos, que se puede representar de
i1a manera siguiente:

Requerimientos de Ingenieria

Cp ~
Requerimientos Estadisticos

Los requerimientos da ingenierfa de eatablecen usualmente en tér
minos de Limite Superior de Especificaci6n (LSE) y Limite Inferior
de Especificacién (LIE). Una manera de expresar loes regusrimientos
de Ingenieria, es calculando el rango de tolerancia, tomando la di -
forancia entre el Limite Superior de Espacificacién y el Limite infe
rior de Especificacibn.

Para axpresar los requerimientos estadisticos, se debe recordar
gue un proceso produce datos que siguen una distribucién normal, y
que el 99.7 \ de los datos deberd estar dentro de + 3 y - 3 desvia-
ciones estandar de la media.

Al combinar éstas dos ideas, se llega a la ecuacién siguiente:

Bl valor de la desviacén estandar (G ), se calcula en base a la
wedia ds rangos ( R ), que nos dice acerca de la variabilidad en las

cartas de control. Para estimar G  , 8 usa la ecuacidn
R
G « ---
d
2

30



Cuando el Indice de Capacidad de Proceso es igual a 1, aignifica
que los limites de especificacién coinciden con la curva normal. Se
podria deducir que el fabricante cumple con las especificaciones re-
queridas; sin embargo cuando esto sucede, en cualquier momento ésta
curva se puede salir de los limites superior & inferior. Se ha esta-
blecido que el minimo regueridc para fabricar un producto de call -
dad, es de un Cp de 1.33, lo que equivale a una desviacSdn estandar
mis.

La manera como se presenté el cédlculo de la capacidad del proce-
80 no es correcta, salvo en algunos casos. El camino correcto es el

siguiente:

Después de calcular éstas capacidades, se toma la menor para

poder deducir que es lo que realmente estf sucediendo en el proceso.

31



la segunda caracteristica seleccionada que se va analizar

valor del pH. Los valores obtenidos son los siguientes:

X 6.5 5.7 6.5 6.8 6.6 6.0 6.3 6.1 6.3 5.9 6.1
0.0 0.8 0.8 0.3 0.2 0.6 0.3 0.2 0.2 0.4 0.3

X 6.1 6.1 6.5 6.5 6.3 6.5 6,1 6.7 6.5 6.3 6.1
R 0.2 0.0 0.4 0.0 0.2 0.2 0.4 0.6 0.2 0.2 0.2
X 6.0 X = 6.27

R 0.4 R = 031

Limite Superior de Control X

Ls&¢ = X + E R
x 2

= 6,27 + 2.66 (0.31)

LsC = 7.09
x

Limite Inferior de Control X

LIC = X - E R
x 2

= 6.27 = 2.66 (0.31}

LIC = 5.45
X

Limite Superior de Control R

Lsc = D R
r 4

= 3.267 (0.31)
18 = 1.01
r

Limite Inferior de Control R

LIC = D R
T 3

= 0 (0.31)
Lz = 0
3z

es el
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En la gr&fica de nedias se observa, que todos los puntos se en -
cuentran dentro de los limites de control superior e inferior, lo
que significa que el procaso se encuentra controlado por el fabrican
te.

En la gr&fica de rangos se observa gue el punto 14, en el cual
su valor es cero; estd precedido por una tendencia a la reduccién en
la variabilidad a partir del punto 10. Sin aembargo se encuentran va
ries puntos que se alejan de cero a lo largo de la gréfica, lo cual
indica aumento en la variabilidad.

En la grafica de capacidad de proceso, se observa que la curva
normal rebasa los limites superior e inferior, lo cual es indicativo
de que el proveedor no tiene capacidad en su procelb para cumplir
con las especificaciones que el cliente requiere. Esto se puede com-
probar con el resultado obtenido dael indice del Cp gue es igual a
0.9, gue es menor a 1,33 .

Se puede concluir que el provesdor de la caelulcsa microcristali-
na, en las condiciones en las que se fabrica ésva materia prima, no
puede cumplir con las especificaciones requeridas para el contenido

de sustancia activa y al valor del pH.
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CAPITULO V
CERTIFICACION DE PROVREDORES

Las materias primas se producen generalmente, por medic de sin -
tesls orgdnica o mediante procesos de extraccién. Su purificacién
se realiza por procesos quimicos y fisicos. Al final la calidad de
la materia prima se comprueba, analizéndola fisica, quimica y micro-
biol6gicamente.

Todos los procescs de manufactura de los farmoquimicos son dife-
rentes; pero tratando de elaborar un diagrama de proceso en una for-

ma muy general, se podria reprasentar de la siguiente manera:

Materias Destilacién

Primas
D cristalizacién D Filtracién

Mezcla
Precipitacién etc...

O

Reciclado

Decde el inicio y conforme el proceso avanza, deben de existir
procedimientos de manufactura por esecrito, registros de la produc -
cién y registroc de las materias primas aprobadas que se utilizan.

En las etapas finales, se debe de manejar la materia prima bajo
condicicnes adecuadas para evitar cualquier tipo de contaminacién
cruzads, asegurando que se cumpla con las caracteristicas de cali -
dad requeridas.

Es necesaric conocer el proceso de manufactura del proveedor, pa
ra realizar una adecuada certificacién del mismo; ya que durante és-
te proceso existen puntos criticos, donde es necesario 1levar un

control muy estricto.
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El fabricante de materias primas debe convencer a su cliente que
el producto lo fabrica bajo condiciones adecuadas que aseguren la
calidad del mismo. Por otro lado, el cliente debe comprobar durante
una auditoria, ésa calidad que ha sido acordada desde el inicio de
la relacidn con el proveedor.

Para realizar la certificacién, se han elaborado unas guias que
se pueden utilizar durante la visita 6 la auditorfa a las instala -
ciones del fabricante. En estas guias que han sido planteadas como
preguntas, se contemplan todas las fases de un proceso de manufactu-

ra de farmoquimices.
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ORGANIZACION Y PERSONAL

Se cuenta cen un organigrama actualizada ?

A quien reporta el responsable de la fabricacién y el responsable

de control de calidad ?

Exista por escrito, una descripcidn adecuada para cada pussto ?

Existen métodos y procedimientos por escrito en los departamentos

de Fabricacién, Control de Calidad, Almacenes y Mantenimiento ?

Se actualizan periodicamente ?

El personal que labora en &scs departamentos conoce perfectamente

los métodos y procedimientos ? v

Sa cuenta con especificaciones propias y de los clientes de cada

producto que fabrican ?

Se tiena conecimiento de las Précticas hdecuadas de Manufactura?

Se aplican en las &reas de Fabricacifn y Alwacenes 7

8e cuenta con un procedimiento por escrito de limpieza de las

dreas y la higiene del personal ?

[

Existe un programa documentado para la capacitacién y entrenamien-

to del personal ?

El personal usa ropa limpia y adacuada para evitar alguna contami-
nacién durante la fabricacién de los productos ?

Se cuenta con un programa documentado de revisicnes wmédicas al

personal ?

Con que fruecuencia se realizan éstas revisicnes ?
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INOTALACIONES

- Se cuenta con instalaciones de tamafio adecuado a la capacidad de

produccién ?

Los locales estén disefiados y construidos para su ficil limpieza y

mantenimiento ?

Existen &reas especificas para las diferentes etapas de fabrica -

cién ?

Existe una separacién fisica entre las Areas de fabricacibn, alma-
cenes y laboratorios de andlisis ?

Existe el riesgo de una contaminacién cruzada de materias primas ?

Existe una adecuada {luminacién y ventilacién en los locales ?

Los sistemas de ventilacién y extraccidn son adecuados para evitar

una posible contaminacién por polvos externos ?

Se mantiene un orden y limpieza de los locales de las diferentes

4reas de acuerde a procedimiento por escrito ?

- Se cuenta con almacenes de materia prima y producto terminado de
capacidad de almecenamiento adecuado ?

- Se colocan las materias primas y productos en tarimas, para evitar

su contacto con el piso 7

Existen &reas definidas de recepcién, muestreo y cuarentena, y se

encuentran identificadas como tal ?

Existe una zona especial para el surtido de materias primas ?

Existen Areas definidas e identificadas para productos aprobados,

1

rechazados y en cuarentena ?

El &rea de rechazos se encuentra perfectamente aislada ?

Se cuenta con un sistema de seguridad para el ,manejo de productos
rechazados ?

Sa cuenta con una zona de devoluciones aislada ?

Se cuenta con un almacén para muestras de retencién ?
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CONTROL DE CALIDAD

1

Se cuenta con personal entrehado y capacitado para rgalizar los
ensayos analiticos ?

Se cuenta con espacio suficiente y adecuado para realizar los ané-
lisis ?

Las mesas de trabajo se encuentran limpias y ordenadas ?

Se realizan todos los andlisis en el laboratorio ?

Se cuenta con el equipo adecuado ?

Existe un programa de calibracién por aparato ?

Se documentan las calibraciones ?

Se cuenta con servicio técnico para los aparatos ?

Existen métodos analiticos por escrito y estén actualizados ?

El personal consulta siempre el método analitico durante el an&li-
ais ?

Quedan registrados todos los cdlculos de un anflisis en una bitéd -
cora ?

Se encuentran validados los métodos analfticos ?

Se cuenta con la historia completa de cada lote de cada producto
fabricado ?

Se tienen por escrito las instrucciones de muestreo ?

8e revisa toda la documentacién de manufactura de todos los pro -
ductos que se fabrican y precisamente al final de la fabricacién ?
El muestreo de materias primas es realizado por personal de Con -
trol de Calidad ?

Sa eanvian consistentemente al cliente los certificados analiticos
de las materias primas fabricadas ?

Se investigan cuidadosamente las quejas de los clientes, respacto

a los productos que se fabrican ?
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Se cuenta con un programa parmanente y documentado de auditorfas
internas ?

Todos los reactivos y las soluciones valoradas se encuentran

debidamente identificadas, incluyendo su fecha de caducidad ?

Se cuenta con calibradores para control de precisién ?

Se controlan las materias primas que se utilizan para la fabrica -
ci6n de sus productos ?

Se realizan auditorfas a sus proveedores ?

Se realizan pruebas de estabilidad a todos los productos gue se

fabrican 7
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EQUIPO

- Se cuenta con equipo y capacidad adecuados para la fabricacién de

materias primas ?

Se cuenta con utensilios auxiliares fabricados con material que no

interacciones con la materia prima ?

Esté el equipo disefiado de tal manera, que los lubricantes del
mismo no lleguen a estar an contacto con la materia prima que se

fabrica ?

Existen procedimientos por escrito para la limpieza y desinfeccién

de los equipos ?

El equipo estd disefiado de tal forma gue se facilite su limpleza ?

Se cuenta con instrucciones por escrito, para el manejo de los

equipos ?

Existe un programa documentado para la calibracién de los equipos?

- Se cuenta con un programa de cambio de filtros ?

Todo equipo empleado se ancuentra localizado de tal forma que se

asegure orden durante el proceso ?
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CORTROL DE MATERIAS PRIMAS

Existen procedimientos por escrito para la recepcién, identifica-
cién, almacenamiento, manejo, muestreo y anélisis de las materias
primas ?

-~ El muestrec de las materias primas se realiza bajo un sistema

estadistico 7

Se le asigna un niimero de lote a las materias primas recibidag ?

Se almacenan muestras de retencién de las materias primas de sus

proveedores ?

Para la fabricacién, se utilizan materias primas surtidas bajo el

sistema de primeras entradas - primeras salidas.
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CONTROL DE LA FABRICACION

Se utilizan métodos de fabricacidn por escrito ?

Se lleva un Control Estadistico del procesc en cada materia prima

que se fabrica ?

Existen gréficas de control que demuestren qus el proceso se

encuentra bajo control ?

Se analizan las gréficas cuidadosamente y se toman acclones correc
tivas inmediatas en el caso de una desviacién, para mantener el

proceso bajo control ?

Se seleccionan las variables criticas, para realizar el estudio

estadistico 7

El Control Estadistico del procesc es llevado a cabo en forma
permanente ?

Existe una orden de produccidn, en la cual se documente cualquier

tipo de desviacién durante la fabricacién ?

La materla prima fabricada se identifica adecuadamente en todos

sus envases ?

Se revisa el equipo y el Area, antes de iniciar una fabricacién ?

Se lleva un control del proceso sisteméticamente durante la fabri-

cacién ?

Quedan documentadas las observaciones realizadas durante el proce-

8o ?

Se identifica el equipo con el nombre del producto y nfimeroc de
lote durante la fabricacién ?

- Se lleva un control ~ rendimientos ?

+

Existe un procedimiento por escrito, en el cual se indique la pre-

vencién de una contaminacién cruzada ?

Estén validados los procescs de fabricacién ?

Cuando se realiza un cambio de proceso, se le avisa al cliente ?
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- Se documenta todo reproceso que se haya realizado ?
- Se documentan todas las validaciones realizadas ?

- Es adecuado el No.de lote gue se le asigna a las materias primas ?
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‘ DISTRIBUCION Y DEVOLUCIONES

- Se toman lac precaucicnes necesarias para que la materia prima
llegue al cliente, conservando su integridad e identificacién ?
~ 5@ indica en las etiquetas de ldentificaci6én de cada envase, las

condiciones de manejo y almacenaje ?

Se utiliza el medio de transporte adecuado ?

Las devolucicnes se almacenan en una zona aislada ?

Se documenta tcda devolucién ?

Existe un procedimiento por escrito para el manejo y toma de deci-
si6n de las devolucicnes ?

Se le indica al cliente cuando se le envia una materia prima repro

cesada, producto de una devolucién ?
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DOCUMENTACION

Se cuenta con registroe de fabricacifn y control de calidad de
cada lote de cada materia prima fabricada 7

-~ Existe un archivo ordenado y de f&cil disponibilidad de éstos
registros ?

- Durante cuanto tiempc se archivan éstos registros ?

)

Los registros son firmados por personal responsable de cada una de

las etapas de fabricacién ?
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Como se puede observar, &stas gufas estin disefladas para detec -
tar cualquier desviaciGn de calidad o précticas inadecuadas durante
el proceso de manufactura.

Después de realizar la visita a las instalaciones, se le tiene
que copunicar al p'roveedor, mediante un informe por escrito, el re -
sultado de la auditorfa, para que corriga, si es necesario algfin
problema detectado que pudiera afectar a la calidad del producto

terminado.
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CONCLUSIONES

La selecci6n de proveedores no es tarea ficil, scbretodo por que
exiten muchos de ellos; lo que significa gran cantidad de trabajo
por parte del cliente durante un perfodc largo de tiempo. Sin embar
go utilizando éstas guias adecuadamente y en cada uno de los provee-
dores, se va adquiriendo experiencia y el tiempo se reduce notoria -
menta.

Es diffcil encontrar proveedores que cumplan con tedos los reque
rimjentos gue demandan los laboratorios farmacéuticos. En algunas
ocasiones, la materla prima es rechazada y en varias resultan con
desviaciones de calidad. Otras veces sus gréficas de control esta -
distice, si es que las tienen, demuestran (ue su proceso no se 8n -
cuentra bajo control, 6 en cualquier momento se puade salir del mis-
mo. En este momento, se requlere que el cliente inicie un programa
de desarrollo de proveedores, gque consiste en trabajar mutuamente
en la solucién de problemas. Es un programa por parte dal cliente
hacia el proveedor, de educacién y asesoramiento.

Como se puede observar, no s§lo se requiere de una clasifica -
¢i6n y certificacién, esc es Gnicamente el inicic. La ardua tarea
terminaria, cuando el proveador maneje sistematicamente los concep =
tos de las précticas adecuadas de manufactura, cuando su personal y
equipo sean capaces de producir waterias primas de calidad que cum -
plan con las especificacicnes acordadas con el clients, sin desvia -
ci6n alguna. Cuando el proveedor demuestre con sus grAficas de con -
trol estad{stico gue su proceso tiene capacidad, y sus procescs son
repetitivos, sinénimo de validacién. Cuando el cliente logre dismi-
nuir el nimero de pruebas que normalmente tiene que realizar durante

el apilisis de la materia prima, lo cual significaria que ¢ése provee
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dor entrega su producto con una calidad homogénea, uniforme y consis
tente. Y finalwente, cuando el fabricante cuxple constantemente con

los tiempos de entrega acordados a un precio razonable.

Al 1ogrir el objetivo, ambos proveedor y cliente abran crecido,
serdn s compaetitivos en el mercado farmacutico y estar&n comple-
tanente satisfechos, al saber que el paclente podrd tener disponible

un producto de alta calidad.
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