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OBJETIVO

El objetivo del presente trabajo es brindar una guia
que seflale los puntos 1mportances'para el establecimiento,
manejo y actualizacién de un sistema de documentacién dentro

de la Industria Farmacéutica.

Cabe sefialar que en éste trabajo se exponen
lineamientos generales que sirvan como base, a cada empresa
en particular, en el disefilo de sus propios sistemas de
documencacién que sean funcionales y especificos para sus
operaciones de manufactura y distribucién. Es decir, que se
dan pautas importantes para el manejo de un adecuado sistema
de documentacién directamente involucrade con cada lote de
productoe fabricado dentro de 1la Industria Farmacéutica,
partiendo de bases indirectas, como son: los sistemas de
documentacién legal, de desarrolleo, de sistemas criticos y
auxiliares, de quejas, de evaluacién y desarrolle de

proveedores, etc., mismos que ya han sido tratados en otros
trabajos.

Es importante destacar que no se pretende que éste
trabajo sea tratado como el Gnico camino a seguir, sino como
base para iniciar un sistema de documentacidén especifico
para cada empresa, sin importar si la implementacidén del

mismo es manual o por sistemas de cémputo.






INTRODUGCCTION

El aseguramiento de calidad tiene un gran valor en la
Industria Farmacéutica debide a 1la naturaleza de los

productos que se elaboran y a las regulaciones del pais.

Uno de los conjuntos de regulacién més conocidos y que
ha tenido un mayor impacto sobre éste tipo de industrias,
son las Préacticas Adecuadas de Manufactura, donde se
describen los requerimientos minimos neéesarios para la
produceién de productos farmacéuticos y se refieren a los
métodos de manufactura, instalaciones, controles,
acondicionamiento, almacenamiento y servicios auxlliares
para las operaciones farmacéuticas, que darén como
resultante un medicamento que sea puro, seguroc Yy de la mas

alta calidad.

La calidad de un medicamento se disefia durante las
etapas de investigacién y desarrolle del producto, se
planifica durante el desarrollo del proyecto de fabricacidén
y la iniciacién de la misma, se crea durante la manufactura,
se controla durante é&ste proceso y sobre el producto
resultante por medio de ensayos, andlisis o inspecciones; se
asegura © garantiza mediante la evaluacién de 1los

procedimientos y sistemas empleados para la manufactura, el



control de la calidad, la distribucién y venta y finalmente

se vigila durante el uso.

Para demostrar que los productos manufacturados Yy
distribuidos por una empresa farmacéutica satisfacen
consistentemente los estdndares de calidad preestablecidos
segin su diseflo, es necesaria la implementacién de un
Sistema de Documentacidén que cubra todos éstos aspectos tan

importantes.

En éste trabajo se hara una revisién de un Sistema de
Documentacién Directa que involucre desde la recepcidén de
materiales, su inspeccién, evaluacidén y liberacién, el
surtide de éstos en Srdenes de fabricacién b4 de
acondicionamiento, asi como su liberacién fipal para ser

distribuidos en el mercado como productos farmacéuticos.

El presente trabajoc es una guia en la que se dan
lineamientos ¥y ejemplos de c¢émo manejar la documentacién
directamente involucrada con cada lote de producto fabricado
en una empresa farmacéutica. Esta guia no pretende ser
considerada come un patrén a cumplir, sino como base para
facilitar a cada empresa en particular el implementar un
Sistema de Documentacidén Directa segQn sus propias
necesidades y su estructura organizacional,



Esta guia se desarrolla siguiendo el flujo convencional de
un proceso de fabricacién y distribucién, considerando que
el responsable de realizar la inspeccidén de cada etapa de
los diferentes procesos es el Area de Inspeccién de’
Aseguramiento de calidad, haciendo hincapié en que ésta
funcién dependera de la estructura organizacional y

responsabilidades que maneje cada empresa.

La identificacidén y medicién de las caracteristicas de
calidad en una muestra del producto terminado no es
suficiente informacién para asegurar la calidad del
producto, pues recordemos que cada unidad de cada forma
farmacéutica gque un paciente recibe en el curso de un
tratamiento no ha sido analizada, su calidad se conoce por
estimacién e inferencia. He aqui donde radica la vital
importancia de que todo evento ocurride durante el proceso
de fabricacién y distribucidén sea debidamente documentado,
certificando asi 1la consistencia de calidad de los

medicamentos durante todo su procesamiento.



G E N E R A LI DA DE S



ROCUMENTACION RELACIONADA CON LA RECEPCION
Y LIBERACION DE MATERIALES (1,2,6)

El1 proceso que implica la recepcidn, identificacién,
muestreo, liberacidén y almacenamiento de un material (ya sea
materia prima o material de acondicionamiento), 1lleva
consigo un sistema de documentacidn especifico para cada una

de las actividades que se realizan durante el mismo.

Aunque se podria pensar que é&ste es el primer pasc gue
toma el sistema de documentacién directa, éste es mads bien
el resultado del paso inicial, el cual involucra la relacién
cliente - proveedor, que se origina mediante una Orden de
compra del i1insumo Jjunto con sus especificaciones, donde se
manifiestan claramente las "reglas del juego" a cumplir por

ambas partes.

Esta relacién cliente <~ proveedor, estd contemplada
dentrn del sistema de documentacién indirecta, ya que no es
especifica para cada lote de producto a fabricar, pero que
debido a su importancia se considera convenlente citarla
para poder dar base al inicio del tratamiento del sistema de

documentacién directa.



RECEPCION:

El proceso de recepcidén de materiales incluye 1la
revisién del material contra la oOrden de Compra para
asequrar que el material recibido corresponde al solicitado
en cuanto a nombre, nimero de cédigo y cantidad, asi como el
nombre del proveedor autorizado para surtir éste material
especificamente. Si el material satisface éste primer
requisito, se deberd asignar un numero de lote interno, el
cual deberad conservarse durante todo el tratamiento de dicho

lote del material en particular.

Todo material que cumple con el punto anterior e
ingresa al Almacén de Recepcién, debera ser dado de alta o
registrado en un sistema que permita conocer el estatus del
material desde su recepcidén hasta su total consumo o

disposicidén final.

Para el manejo de estos dos procesos se sugieren los
formatos No. 1 (AVISO DE RECEPCION DE MATERIALES) y el

formatc No. 2 (REGISTRO DE MATERIALES).

El formato No. 1 "AVISO DE RECEPCION DE MATERIALES"
tendrd como funcién, ademas del registro de recepcién por
almacén, el informar a:

* Departamento de Compras: aviso de material recibido
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* Dpepartamentc de Aseguramiento de calidad: avisq':de
material recibido y disponible para su muestreo, iﬁspécdién‘,

¥ anélisis.

A la recepcién del citado aviso, se deberd registrar.en
una libreta, debidamente identificada y foliada, cadqruno de’
los ingresos de material al Almacén de Recepcién, debiendo
tener libreta independiente para el registro -de méfe:ias'

Primas y de materiales de acondicionamiento.

Los datos a registrar en las libretas son:
MATERIAS PRIMAS

* Nimero de lote interno

* Nombre de la materia prima

* Nimero de folio de Aviso de Recepcién de Materiales
* Nimero de Orden de Compra

* Remisidén Namero/Factura

* Proveedor

* Nimero de lote de proveedor

* Fecha de recibido

* cantidad

* Numero/tipo de envases

* Fecha de muestreo

* Muestreado por:

* Numero de andlisis

* Dictamen (Si es RECHAZ20 especificar las causas)
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* Fecha

* Observaciones

MATERIAL RE ACONDICIONAMIENTO:
* Namero de lote interno
* Nombre de material

* Nimero de folio de Avisc de Recepcién de Materiales

*

Nimero de Orden de Compra

*

Remisién Namero/Factura
* proveedor

* Lote del proveedor

* Fecha de recibido

* cantidad

* Fecha de muestreo

* Muestreado por:

* Ndimero de inspeccién

* Inspecciond

Dictamen (Si es RECHAZO especificar las causas)
* Fecha

* Observaciones.

El objetivo del uso de éstas libretas es el tener en
forma condensada toda la informacidén de cada ingreso de
material, para cualquier duda o aclaracién que surja.
Ademds éste sistema puede servir de auxiliar en 1la

asignacién de numeros de lote sucesivos para materiales.



AVISO DE RECEPCION DE MATERIALES

FOLIO NO.: 000001

MATERTA PRINA [} MATERIAL DE ACONDICIONAMIENTO [}
NOMBRE DEL PROVEEDOR LOTE PROVEEDOR FECHA
DIA __MES AND

CODIGO j CANTIDAD UNIDAD LOTE NO.DE ENVASES

DESCRIPCION

CERTIFICADO ANALTTIC

(ORDEN DE
FIRMA DE RECIBIDO  |oyuopn s FACTURA/REMISION MUESTREQ FECHA DE MUESTRED} o pooveenan :
: si O
~ CANTIDAD DE e
MUESTRA NO [}

0BSERVACIONES:

FORMATO KNO.

A
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El formato numero 2 (REGISTRO DE MATERIALES),  servira
para registrar cada movimiento que sufra el material,/
indicando ademds en qué numero de Lote de Fabricacién 'y

cantidad fue utilizado.

cualquier cantidad que sea tomada ya sea ‘para’‘muestra

de retencién o para cualquier otro uso,.wdrehe'té"de"s'ciérgérée_

en éste sistema

FORMATO No.

REGISTRO DE MATERIALES

ECHA INGRESO: No.CODIGO. CANTIDAD:

OMBRE DEL MATERIAL. No.LOTE INTERNO:
IPROVEEDOR :

IFECHA PRODUCTO No.LOTE CANTIDAD SALDO SURTIO VERIFICH

JOBSERVACIONES:
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IDENTIFICACION, MURSTREO ¥ LIBERACION:

Una vez que el material recibido ingresa al Almacén de
Recepcitn, deberad procederse a su 1identificacién para
indicar que ese material estd4 en CUARENTENA, es decir, que

adn no esté disponible para su utilizacién.

Dentro del esquema del proceso de manufactura de un
medicamento, se debe contar con un sistema de identificacién
especifico para cada etapa del proceso, de tal forma que
garantice en todo momento el conocimiento del estatus del

material.

El sistema de identificacién puede manejarse mediante
el uso de etiquetas, que, ademds de contener la informacién
especifica del material, sean de color diferente para cada

situacién gque presente el mismo.

Para el Area de Recepcidén, la identificacién deberé

indicar la informacién del FORMATO No. 3:

FORMATO No . 3
CUARRENTENA

MATERIA PRIMA ___ MATERIAL DE ACOND.

NOMBRE €ODIGO

PROVEEDOR,

No. LOTE CANTIDAD

FECHA DE RECEPCION No.ENVASES

ENVASE DE ____
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Se debe <colocar una etiqueta en cada envase o
contenedor, pero en el caso de materiales de alto voléGmen,
se deberd identificar a diferentes niveles y por los cuatro
costados de cada tarima, de tal manera que se garantice la

identificacién del Gltimo envase o contenedor inclusive.

Una vez identificado el material recibido, se procede a
realizar su muestreo por personal capacitado y autorizado
para ello por el Departamento de Aseguramiento de calidad;
debiendo contar con los siguientes documentos:

1.- Aviso de Recepcién de Materlales {Formato No. 1)
que fue enviado por el departamento de Almacén de Recepciédn,

2.~ Etiquetas de identificacidén Qe wmuestras de
materiales, las cuales deben ser preparadas previamente por
el personal responsable del muestreo, basandose en el Aviso
de Recepcidén de Materiales, asi como en el tamafio de muestra
que se debe tomar para cada material de acuerdo en lo
indicado en 1las especificaciones comrrespondientes. La
informacién que debe contener éste documento {Formato No. 4)

es la siguilente:



FORMATO -No-.,

4

M U . E S T R A

MATERIA PRIMA MATERIAL DE ACOND. ____
NOMBRE, CODIGO,
PROVEEDOR LOTE PROVEEDOR.
FECHA DE RECIBIDO No.LOTE
CANTIDAD No. DE ENVASES
ENVASE _____ DE

MUESTREADO POR: FECHA,
MUESTRA PARA:  ANALISIS RETECION ___




3.
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- Especificaciones del material las cuales debefén

incluir como minimo lo siguiente:

a)

©

°

MATERIA PRIMA

Nombre de la materia prima

Namero de cédigo e
Descripcién fisica s
Fabricantes aprobados

Condiciones de almacenamiento
Precauciones de manejo

Tamafio de muestra para andlisis y para retencidén

MATERIAL DE ACONDICIONAMIENTO
Nombre del material
Namerc de cédigo
Proveedores aprobades
Descripcién de los materiales
Dibujos de los materiales indicando sus medidas y
tolerancias
Clasificacién de Defectos y Niveles Aceptables de
Calidad

Procedimiento de evaluacién del material

4.~ Procedimiento Estandar de Operacién de Muestreo e

Inspeccién de materlales de acondicilonamiento, o bien, para

el muestreo de materias primas.
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Estos procedimientos deberén establecer por escrito el

objetivo de realizar las operaciones de muestreo e

inspeccién de los materiales, asf como el personal

responsable de realizarlo. Ademas debera describir

detalladamente cada operacién a realizar, indicando el

equipo, instrumentos, areas Y equipo de proteccién personal

a ser utilizado. En dichos procedimientos se debe seflalar

cada documento que ser& utilizado para registrar 1los

resultados obtenidos, aclarando la utilidad de cada uno de
ellos.

5.- 1Informe de Anilisis de Materia Prima o Informe de

verificacién de Material de Acondicionamiento.
fin,

Para éste
se presentan formatos que pueden ser utilizados:
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FORMATO No. 5

INFORME DE ANALISIS DE MATERIA PRIMA

NOMBRE: CODIGO:

PROVEEDOR: LOTE PROVEEDOR:
FECHA DE RECEPCION: CANTIDAD:
MUESTREADO POR: FECHA:

ANALISIS ESPECIFICACIONES RESULTADO LIBRETA ANALISTA FECHA

OBSERVACIONES:

VERIFICADO POR: SE NG DE ANALISIS:

ESPECIFICACION No._ - G DIGTAMEN:
_— FECHA:

"FECHA DE REANALISIS:




FORMATO No. 6

INFORME__DE VERIFICACION DE MATERIAL _DE __ACONDICIONAMIENTO
IMATERIAL CODIGO:
PROVEEDOR: CANTIDAD__ No. ENVASES,
FECHA DE RECEPCION: o.c. REMISION
PRUEBAS A REALIZAR ERITICO| MAVOR | MENOR
1
TOTAL.
R N.A.C
JOBSERVACIONES : :
ANALISTA:
FECHA: [T
VERIFICO: " ANALISIS No
ECHA:

.. RESULTADO:




21

De -acuerdo a éstos documentos, se debe proceder al
muestreo de los materiales, recomendandose que cada
contenedor abierto, se identifique con una etiqueta que

indique:

FORMATO No . 7

M UE S TREADO

FECHA: _____ FIRMA:

de tal forma que se pueda detectar facilmente cada
contenedor que ya fue ablerto, o bien, aclarar cualquier

duda que surja durante su andlisis o verificacién,

La muestra tomada de cada contenedor del lote en
cuestidén, deberd recibirse en un envase para muestras, el
cual deberd estar previamente ldentificade con la etiqueta
para MUESTRA del Formato No. 4, indicando si se trata de
muestra para andlisis o para retencidén, debiendo ser una
muestra compuesta del total de los envases muestreados para

ésta ultima.

Cuando la muestra ha sido tomada y todos los envases

abiertos han sido bien sellados, el personal responsable del
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muestreo deberd registrar los datos relacionados con el
procesoc de muestreo requeridos en el Aviso de Recepcidén de
Materiales (Formato No. 1) y anexar éste documento al
formato del Informe de Andlisis de Materia Prima (Formato
No. 5) o al 1Informe de Verificacién de Material de

Acondicionamiento (Formato No., 6), segin el material de que

se trate.

Posteriormente, las muestras tomadas deberan ser
inspeccionadas por el inspector de Aseguramlento de Calidad
para verificar:

MATERIAS PRIMAS: _que cumplen con su descripcidén fisica como
olor, color, tamafio de particula, claridad, etc.

MATERIAL DE_ACONDICIONAMIENTOQ:  que cumplen con los niveles
aceptables de calidad para sus formas. medidas v

caracteristicas especificas dependiendo del material que se
verifica.

Si la inspeccidén realizada garantiza que los materiales
cumplen con especificaclones, el inspector de Aseguramiento
de Calidad deberd proceder a elaborar el Informe respectivo
(Formato No. 5 o el Formato No. 6) anotando los resultados
obtenidos y en el caso de materias primas o de materiales de
acondicionamiento que requieran algin andlisis fisicoquimico

y/o microbioldgico y/o biolégico, debera turnar al
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Laboratorio de Control de calidad las muestras tomadas,
junto cén sus respectivos documentos como:

1.- Aviso de Recepcién de Materlales

2.~ Certificado analitico del Proveedor (sl procede)

3.~ Informe de Analisis o de Verificaci6n

4.~ Control de entrega y recepclén de muestras para andlisis

al Laboratorio de Control de Calidad (Formato No. 8).



FORMATO No . 8

24

CONTROL DE

MUEST

RAS PARA

ANALJISIS]

|.No . LOTE |

| ENTREGO/FECHA |

| RECIBIQ/EFECHA
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Cuando las muestras turnadas al Laboratorio de Control
de calidad han sido analizadas, el responsable de dicho
departamento deber4 emitir un dictamen en base a 1los
resultadoé obtenidos, mismo que deberd registrar en 1los
Informes de Andlisis o de Verificacién (Formatos No. 5 y No.
6 respectivamente), los cuales serén turnados al
Departamento de Aseguramiento de Calidad para que se proceda
al descargo de resultados en las libretas de Recepcién de
Materiales. Posteriormente se procederd a la emisién de
etiquetas de identificacién que indiquen el Dpictamen
obtenido para cada material.

En el caso de materiales de acondicionamientc que no
requieren ser enviados al Laboratorioc de Centrol de calidad
para su anilisis, el dictamen serd dado por Inspeccién de
Aseguramiento de cCalidad una vez gque ha realizado su
verificacién.

Si el dictamen otorgade por cualquiera de los dos
departamentos citadcs es de "APROBADO", se recomienda el

siguiente formato para etiqueta:

FORMATO No., 9

A P R O B A D O

NOMBRE:
No. LOTE: _______ FECHA:
REANALIZAR EN: FIRMA:




Las etiquetas emitidas al momento de ser colocadas
deberdn cubrir las leyendas de "CUARENTENA"™ con las cuales

originalmente se identificé el material.

Es importante que éstas etiquetas sean almacenadas en

un drea restringida para evitar un mal uso de ellas.

Cuando un material es "RECHAZADO", se recomienda
generar un documento que indique el RECHAZO y la causa de
éste, para asi informar a los departamentos involucrados de
la Empresa y al proveedor. Para éste punto se puede manejar

el formato que a continuacidén se presenta:
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PROVEEDOR

. FECHA'®
MATERIAL: B ‘CODIGO:
PROVEEDOR ¢ LOTE PROVEEDOR:
NO. LOTE: CANTIDAD:
PEDIDO No. FACT./REM, :

1 MOTIVO DEL RECHAZO:

| ACCIONES CORRECTIVAS
RECIBI: REPORTO
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Durante el proceso de Muestreo Yy Liberacién de
Materiales, cada documento que se genere deberd quedar bajo
custodia del Departamento de Aseguramiento de cCalidad,
mediante un sistema de archivo que asegure el resguardo de

los mismos.

Es importante resaltar que cada una de las actividades
mencionadas en éste punto, se deben llevar a cabo cumpliendo
con las Précticas Adecuadas de Manufactura (PAM's) que
garanticen la calidad de los productos desde su inicio;
ademAs, todas éstas actividades deberan estar descritas en
Procedimientos Estdndares de Operacién, los cuales deberan
ser detallados y escritos de tal manera que sean féacil de

entender y dar cumplimiento.
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DOCUMENTACION DE SURTIDO (1,2)

Una vez que las materias primas y materiales - de
acondicionamiento han sido 1liberados por 1la Unidad de
Aseguramiento de cCalidad, serdn transferidos al Area de
Materiales Aprobados donde permaneceran debidamente
etiquetados hasta el momento en que sean surtidos para una

Orden de Fabricacién o para una Orden de Acondicionamiento.

Basandose en procedimientos estdndares de operacién, el
Departamento de Surtide procederd a surtir los materiales
solicitados en las ordenes de Fabricacién [} de

Acondicionamiento.

El Departamento de Surtido deberd 1llevar a cabo el
sistema de primeras entradas - primeras salidas a fin de
evitar que materiales de reciente ingreso y aprobacidén sean
surtidos antes que aquellos que ingresaren a la Compafiia y
fueron aprobados con anterioridad. Es por esto que se
recomienda 1la asignacién de nUmeros de lote con una
numeracién sucesiva, lo cual auxiliard al personal
responsable del surtido para respetar el sistema de primeras

entradas ~ primeras salidas.
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Cada uno de los materiales aprobados contard con un
Registro de Materiales (Formato No. 2) mencionado en la
parte de Documentacién relacionada con 1la Recepcién y
Liberacién de Materiales, donde después de cada surtido del
material se realizarad el descargo de material surtido asi

como el balance del mismo posterior al surtido.

cada uno de 1los contenedores de materias primas o
materiales de acondicionamiento surtidos seran identificados
claramente indicandoe el nombre y cédigo del material, su
nimero de lote, pureza, la cantidad surtida por contenedor y
al producto y su numero de lote para cuya fabricacién o

acondicionamiento fueron destinados.

Estos formatos de identificacién serdn de un disefio tal
que a simple vista puedan indicar que se trata de materiales
ya surtidos y 1listos para ser utilizados en las ordenes

mencionadas arriba, para lo cual se presenta el siguiente:



FORMATO No. 12
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MATERIAL SURTIDO

MATERIA PRIMA _____ MATERIAL DE ACOND. _-__
NOMBRE : CODIGO:

No. DE LOTE: PUREZA:
CANTIDAD: CONTENEDOR: ___ DE

PARA SER USADO EN:

PRODUCTO:
No. DE LOTE: No. ORDEN:
SURTIDO POR: FECHA:

VERIFICADO POR: FECHA:
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Para materias primas que son surtidas en bolsas de
plastico 'y posteriormente colocadas en contenedores de
cartén, plastico, acero inoxidable o algin otro material, se
recomienda identificar tanto la bolsa interior que contiene
a la materia prima como al contenedor secundario para evitar

confusiones al momento de la fabricacién.

Estas etiquetas de identificacién posteriormente
pasaran a formar parte del expediente del lote, conociendose
por su existencia que las materias primas indicadas en ellas

forman parte de la formulacién del lote manufacturado.

Ademas de la documentacién que esta involucrada
directamente en el surtido, se debera manejar aquella
documentacién gque nos asegure que el Area de pesado ha sido
limpiada y sanitizada adecuadamente (Registro de Limpieza y
Sanitizacién, Formato No. 13). Se deberd contar con
Procedimiento Estindar de Operacién validado gque demuestre
gque éste proceso ha sido capaz de eliminar residuos de
materiales qgue fueron surtidos con anterioridad en ésta 4rea
y puedan significar un riesgo de contaminacién cruzada al

nuevo producto que estd por surtirse.

A continuacién se presenta el Formato No. 13 que puede
ser utllizado para registrar 1los procesos de limpieza ¥y

sanitizacién de area:



FORMATO No .. 13
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AREA:

PRODUCTO ANTERIORMENTE SURTIDO:

PROCEDIMIENTO UTILIZADO:

LIMPIEZA Y SANITIZACION REALIZADA POR: .

FECHA:

LIBERACION DE AREA REALIZADA POR:

FECHA:




34 -

Ademds del Registro de Limpieza y Sanitizacién se
deberd documentar la verificaién realizada a las balanzas
con las cuales se 1llevé a cabo el surtido., Dentro de ésta
verificacién y/o calibracién de balanzas se deberén anotar
las cantidades nominales de las pesas utilizadas, asi como
los valores obtenidos. Se debe poner especial atencién en

cubrir el rango de pesado dentro del cual se estd utilizando

cada balanza.

Otro de los perémetros importantes a ser documentados
dentro del 4rea de surtido, sera la verificacién de 1la
extraccidén de aire del cuarto de pesado asi como su adecuado
funcionamiento, el cual se realizard en el momento de
surtido verificando que los extractores esten encendidos,
contando ademds con documentacién que pruebe que el sistema
de extraccén cumple los propdésitos para los cuales fue

disefiado.

La calidad del surtido de materias primas y de
materiales de acondicionamiento tendrd un valor muy
importante para la calidad del producto final, por lo que
nuevamente se hace hincapié en el cumplimiento de Practi’cas

Adecuadas de Manufactura.
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DOCUMENTAGION DE MANUFACTURA (1,3,8,9)

Hasta éste punto hemos revisado en ésta guia el proceso
que se lleva a cabo desde la recepcidn hasta el surtido de
materiales que han sido aprobados y liberados por la Unidad
de Aseguramiento de calidad; también  hemos podido
adentrarnos en el sistema de documentacidn requerido para
cada uno de los pasos de éste proceso y de cdmo éste sistema
nos ha 1llevado desde el punto en que recibimos nuestros
materiales, hasta que éstos estdn disponibles para su uso a

fin de que sean transformados en una forma farmacéutica.

Es en éste momento que pasaremos a la revisién del
procese de manufactura de un producto farmacéutico y el

sistema de documentacién requerido para el manejo del mismo.

El sistema inicia al emitirse una Orden de Fabricacién,
la cual deberd provenir de una fuente de documentacién
primaria, que es la Orden Maestra de Fabricacién, misma que
al asignarle numeroc de lote, se transforma en Orden de
Fabricacién. Este documento deberd informar todo 1lo
relacionado con la manufactura del producto correspondiente,
debiendo comprobar que el producto fue fabricado,
inspeccionado v analizado segun especificaciones b2

procedimientos descritos en el Expdiente Maestro.
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La Orden de Fabricacién deberd contenenr la siquiente

informacién:

Nombre del producto y nimero de lote, as{ como su forma
farmacéutica, dosis, tamafilo de 1lote, rendimiento,

presentacidén y en su caso fecha de caducidad.

Nombre de cada materia prima que intedra la férmula
maestra, asi como su nimero de cédigo, nimero de lote Yy
la cantidad utilizada de cada una de ellas para el
tamafio de lote especificado al inicio, mismas que son
surtidas por el Departamento de Almacenes tal como se

describe en la seccién de Documentacién de Surtido.

Nombre del personal que realizd las pesadas durante el
surtido de cada materia prima, asi{i como de dquien
verificd las mismas, inclusive cuando se requiera de

algin ajuste.

Instrucciones detalladas del proceso de fabricacidn,
asi como del equipo a utilizar y de las condiciones
requeridas para el 4rea de fabricacién, debiendo haber
espacios suficientes para poder realizar las
anotaciones de sequimiento del proceso de fabricacién,
donde se indique por ejemplo: la cantidad de materia

prima adicionada en determinada etapa, temperaturas y/o



37

humedades observadas durante el proceso, firmas .y
fechas de 1las personas responsables de realizar "o
verificar cualquier operacién contemplada en. -dicho

Procesoc, etc.

* Deberd contener indicaciones de 1las operaciones a
realizar para la liberacién de areas y equipos.

* A fin de contar con toda la informacién referente a un
lote de fabricacidn, se sugiere que en éste mismo
documento (orden de Fabicacidén), se registren 1los
muestreos Yy evaluaciones realizadas por la Unidad de
Inspeccidén de Procesos; asi mismo se deberd contemplar
una seccién donde se anoten las fechas y horas de
inicio y fin de cada etapa del proceso, asi como 1los
rendimientos obtenidos durante las distintas etapas que
se consideren criticas del proceso, a fin de que paso a
paso se pueda monitorear éste y cualquier situacién que

se presente pueda ser revisada durante el mismo.

Una vez qgue el Departamento de Produccidén ha cerrado la
Oorden de Fabricacién, debera turnarla al Departamentc de
Aseguramiento de Calidad para su aprobacidén del contenido,
para lo que deberd basarse en el compertamiento del proceso
observado y registrado, asi como en los resultados obtenidos

de las evaluaciones realizadas al producto a granel o en las
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diferentes etapas intermedias antes de llegar a 1la forma
farmacéutica final, con objeto de garantizar que el producto
obtenido cumple con las especificaciones establecidas vy
pueda ser turnado para su acondiclonamiento o para el

Almacén de Graneles.

Es dimportante mencionar gue durante las diferentes
etapas de manufactura de las distintas formas farmacéuticas
que se elaboran en una Planta Farmacéutica, se requiere de
un sistema de documentacién indirecto para el control de
&reas, equipos Yy sistemas auxiliares como agua, inyeccidén y
extraccién de aire, vapor, etc., 1los cuales no son
especificos para cada lote, pero son necesarios para lograr
las condiciones requeridas que favorezcan la obtencién de un

producto de acuerdo a sus especificaciones.

Durante cada proceso de manufactura se llevan a cabo
determinadas verificaciones especificas para la forma
farmacéutica que se trabaja, con el objeto de asegurar la
calidad del producto desde el inicio hasta el f£inal de su
proceso. Dichas verificaciones deberdn ser registradas en
documentos especiales para ello, mismos que al finalizar el
procesc de manufactura deberan ser anexados a la Orden de

Fabricacién correspondiente.
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Durante los procesos de manufactura también se requiere
de un sistema de muestreoc del producto, para obtener
muestras representativas que puedan ser analizadas en el
Laboratorio de Control de calidad, de tal forma que se
garantice la calidad del producto a granel que se obtiene.
Para éste punte, el Laboratorio de Control deberid generar
documentos que certifiquen el cumplimiento de
especificaciones del producto a granel obtenido, mismos que
deber&n anexarse también a la Orden de Fabricacién
respectiva para ir correlacionando toda la documentacidén gque
compruebe que ese lote de producto fue fabricado,
inspeccionado y analizado de acuerdo con los procedimientos
e 1instrucclones descritas en el expediente maestro del

producto.

A continuacién se presenta un formato (No. 14) para el
Informe de Analisis de Producto, el cual forma parte del
sistema de documentacién del Departamento de Aseguramiento
de calidad, mismo que posteriormente serd tratado con més

detalle en un espacio o seccién especial para ello.



FORMATO NO. 14

INFORME DE AMALISIS DE PRODUCTO 40
PRODUCTO: €0D1GO:
ANALISIS REQUERIDO: NO.LOTE:
—TAMANG DE TTPO OF CANTIOAD MUESTRED DEPTO-
LOTE CONTENEDOR/NUMERD | MUESTRA FECHA SOLICITANTE
ANALISIS ESPECIFICACION RESULTADO | LIBRETA-ANALISTA-FECHA

OBSERVACIONES:

VERIFICADO POR:

NUMERO DE ANALISIS:

DICTAMEN:

FECHA:

FECRA DE REANALISIS:
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Cabe hacer wmencién gque cada una de las etapas del
proceso de manufactura que requiera de una liberacién
parcial o total, involucrard 1la identificacidén de los
contenedores segun la etapa en que se encuentre, asi como la
emisién de resultados por parte del Laboratorio de Control
de Calidad donde informe los resultados obtenides que sirvan

de base para poder pasar a las sigquientes etapas del mismo

proceso.

La identificacién de graneles o etapas intermedias del
proceso deberad indicar el nombre del producto, nlmero de
lote, etapa en gque se encuentra, asi como a la que seré

turnada, fecha, cantidad y ndimero de envases (Formato No 15)

FORMATO No. 15

IDENTIFICACION DE PRODUCTO
NOMBRE: LOTE:

ETAPA DEL PROCESO EN QUE SE ENCUENTRA:

SIGUIENTE ETAPA:

FECHA:

' CANTIDAD:
CONTENEDOR ______ DE Cai
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Una vez identificados los contenedores, el personal de
Inspeccién de Procesos tomard muestras del producto, las
cuales serén recibidas en contenedores previamente
identificados con etiquetas que pueden ser similares a la
mostrada en el Formato no. 4, solamente indicando que se

trata de producto y no de materiales.

Estas muestras son turnadas al Laboratorio de Control
de Calidad donde serin analizadas y una vez que se obtengan
los resultados se informardn mediante el uso del Formato No.

14 “INFORME DE ANALISIS DE PRODUCTO".

Toda ©Orden de Fabricacién que ha sido cerrada por
Produccidén y verificada por Aseguramiento de Calidad quedard
bajo custodia de éste Ultimo departamente, quien serd el
responsable de reunir el Paquete Técnico del Producto, el
cual contendrd 1la documentacidén generada durante la

manufactura, acondicionamiento y andlisis del producto.

Para cerrar ésta seccién de Documentacién de
Manufactura se presenta el siguiente formato (No. 16) como

un ejemplo de Orden de Fabricacién.



ORDEN DE FABRICACION

PRODUCTO:
C0DIGO:
MAESTRO NO.:

LOTE KO.:
TAMARD BE.
LOTE:

ORDEN DE
FABRICACION:

RENDIMIENTO
ESTANDAR:

FECHA DE
CADUCIDAD:

RENDIMIENTO
REAL:

JEFE ASEGURAMIENTO DE CALIDAD .

["erecauciones: JEFE DE PRODUCCION
FIRMA FIRNA
URTIO/FECHA NERIFICO/FECHA| MATERIAL | CODIGO [LOTE M. [cantrpap | PROCEDIMIENTO DE ' peny 170 pecua |ventrico/recha

LR ORMATO N

124
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DOCUMENTACION DE ACONDICIONAMIENTQ (1.2.8.9)

Dentro del sistema de documentacién que se presenta en
ésta gufa hemos revisado hasta éste momento la documentacién
que se genera durante las etapas de recepcién y liberacién
de materiales, surtido de materiales y manufactura de un
medicamento es decir, hasta la obtencién del producto a
granel listo para ser acondicionado y obtener el producto
farmacéutico en su presentacidén final, tal y como llegard al
consumidor. Por tal motivo, ahora pasaremos a revisar el
proceso de acondicionamiento y 1la documentacidén que se

genera durante el mismo.

Para poder realizar el proceso de acondicionamiento o
empaque final de un producto es necesario contar con una
orden de Acondicionamiento, documento donde se encontrardn
relacionados 1los materiales necesarios para realizar el
acondicionamiento, los cuales se ldentificarédn en ésta Orden
con el nombre de material a ser usado incluyendo el niumero
de cédigo y su nimero de lote lUnico y exclusivo para dicho
material. También se encontraran en ésta Orden de
Acondicionamiento, las cantidades de los materiales

surtidos.
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Para llevar un control de los materiales "‘"surtyido‘s,
deberd documentarse la operacién de surtido’ réali;ada por
personal responsable de Almacén asi como  la verificacién
realizada por una segunda persona. Por otro 'iadé, el
responsable de acondicionamiento recibird los materiales
surtidos y verificard su integridad, identidad y cantidad;
documentando éstas acciones en la orden de

Acondicionamiento.

Este documentc (Orden de Acondicicnamientco) debera
contener ademds del nombre del producto, datos como forma
farmacéutica, concentracién, . rendimiento estandar,
presentacién, dosis y fecha de caducidad cuando proceda; asi
mismo debe incluir instrucclones detalladas y precauciones a

seguir durante el proceso de acondicionamiento.

Antes de proceder con el proceso de acondicionamiento,
el responsable del 4&rea deberd realizar una inspeccién y

verificacién de los siguientes puntos:

1) Limpieza de las lineas de empaque y etiquetado.

2) Limpieza e identificacién de A&reas y equipos de acon-
dicionamiento.

3) Autorizacién o aprobacién del granel a ser acondi-~

cionado asi como su debida identificacidn.
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4) Que el personal designado para el acondicionamiento
cuente con 1la Orden de Acondicionamiento
correspondiente donde se tengan las instrucclones por
escrito de las operaciones que deberd realizar y que
disponga de la indumentaria adecuada para el proceso,
incluyendo en ésta su equipo de seguridad y proteccién
personal.

5) Que los materiales impresos a ser utilizados cuenten
con el nimero de lote y fecha de caducidad asignados o
bien que las maquinas codificadoras estén ajustadas

para llevar a cabo la impresién deseada.
6

Que todos los materiales correspondan al producto a ser
acondicionado.

7) Que cada Aarea y equipo cuenten con su bitéacora de
trabajo la cual debe contener los siguientes datos como
minimo: nombre del &rea o del equipo que corresponda,
fecha, productc por acondicionar en la fecha indicada y
su correspondiente numero de lote, cualquier operacidén
de calibracién o de mantenimiento preventivo si se les
ha efectuado y ademéds la firma del responsable de

llevar éste registro.

Los resultados obtenidos de ésta inspeccidén se deberén
registrar en la Orden de Acondicionamiento asi como la
certificacién de la misma, realizada por personal calificado

de la Unidad de Aseguramiento de Calidad.
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Durante el proceso de acondicionamiento se llevan a
cabo los controles en proceso que se indiquen en la Orden de
Acondicionam.iento; los resultados obtenidos de diches
controles deberdn documentarse en é&sta misma, tenlendo
especial cuidado de registrar todos los eventos para poder

mantener bajo control el proceso de acondicionamiento.

Una vez que se haya finalizado el acondicionado de un
producto, se deberd realizar un calculoc de los rendimientos
'obtenidos, documentando cualquier variacién en el
rendimiento asi{ como 1la Justificacién pertinente para cada
caso.

Se deberd tener un estricto control sobre los
materiales impresos y codificados realizando un balance
‘entre el material originalmente impreso, el utilizado y el
sobrante; éste ultimo deberd ser destruido en presencia de
personal autorizado y los resultados de la destruccidén se

documentarin en la misma Orden de Acondicionamiento.

una vez que se ha terminado con el proceso de
acondicionamiento, el producto final adn sin liberar se

mantendrd debidamente identificado en un idrea de CUARENTENA.
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Para poder proceder a la liberacién final del producto
para su venta, la Unidad de Aseguramiento de calidad
verificard y vrevisar4& que para cada lote de producto
manufacturado y acondicionado se cuente con lo sigulente:

1} Documentacién completa de los Procesos de Manufactura y
Acondicionamiento.

2) Informes de Andlisis con resultados y dictamen de
aprobado.

3) Documentacidén requerida por la Secretaria de Salud para

la liberacidén de lotes de producto terminado.

En el caso de RECHARZO de un productc se debers
documentar con todo detalle los hechos que lo ocasionaron,
asi come una investigacién a fondo de los mismos. Dicha
investigacién se documentard detalladamente para identificar
claramente las causas Yy asi evitar la recurrencia de las

desviaciones que ocasionaron el RECHAZO del producto.

Un formato que podria ser utilizado para el reporte de
Investigacién de Desviaciones es el siguiente: (Formato No.
17).
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FORMATONo . 17

REPORTE DE, INVESTIGACION
, No. DE REPORTE:
DESCRIPCION DEZ LA DESVIACION:

INVESTIGACION DE LA DESVIACION:

INVESTIGADO POR:

FECHA:

CONCLUSIONES Y SEGUIMIENTO:

RESPONSABLE DEL SEGUIMIENTO:

[APROBADO POR:

RESPONSABLE DEL DEPARTAMENTO DONDE OCURRIO LA DESVIACION:

RESPONSABLE DE ASEGURAMIENTO DE CALIDAD:
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Es de vital importancia mencionar que durante el
proceso de acondicionamiento se debgrén tomar muestras de
producto terminado, mismas gue seradn utilizadas unas para su
andlisis £inal y otras para muestras de retencién. Las
muestras tomadas deberén quedar ‘registradas en la

correspondiente Orden de Acondicionamiento.

En lo que se refiere a las muestras de retencidén, para
su manejo Yy control se debe generar un sistema de
documentacién, mismo que serd tratado en 1la seccidén de
Documentacién de Aseguramiento de Calidad.

cuando el producto terminado es liberado, éste pasa al
Almacén de Producto Terminado Aprobado donde permaneceré

almacenado mientras es distribuido para su venta.

A continuacién se presenta un formato para Orden de
Acondicionamiento que puede se utilizado durante éste

proceso (Formato No. 18).



ORDEN DE ACONDICIONAMIENTO

PRODUCTO: LOTE §0.: ORDEN DE FECHA DE
CODI0: PRESETA- Acor;llncmusmzumz CADUCIDAD:
; : RENDIMIENT! RENDIMIENTO
HAESTRO NO.: ESTANDAR: REAL:
PRECAUCIONES: i JEFE DE ACONDICIONAMIENTO | JEFE ASEGURAMIENTO DE CALIDAQ
FIRMA FIRMA
[surT10/FECHA [VERTFICO/FECHA] MATERIAL | cote0 -JLoTE No. | caNTIDAD NI hC, | REALIZ0/FECHA | VERIFICO/FECH

T FORRATO WO 1B
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Ademas del control interno que se realiza por parte del
fabricante para cada unoc de los lotes preducidos, existen
regulaciones sanitarias que exigen un control especial para
el manejo de antibiéticos Yy psicotrépicos, desde su
adquisicién como materia prima hasta su acondicionamiento y

distribueién como producto terminado.

Dada la importancia de tales controles requeridos por
la entidad regulatoria de nuestro pais, las siguientes
secciones contemplardn la documentacidén necesaria para el

control de antibiéticos y de psicotrépicos.
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DOCUMENTACION PARA _EL CONTROL DE ANTIBIQTICOS (6)

La regulacién sanitaria vigente, requiere de un sistema
de control de antibiéticos por parte del fabricante de
medicamentos que contienen ésta clase de materias primas, es
por ésta razén que en éste trabajo revisaremos el sistema de
documentacién involucrado para llevar un adecuado control de
éstas materias primas y de los productos terminados que las

contienen en su formulacidn,

El sistema comienza cuando la materia prima antibidética
es recibida por el fabricante ya sea de un proveedor
nacional o extranjero, requiriendose como primer paso el
certificado analitico del proveedor de dicha materia prima.
En el casc de que provenga de un proveedor extranjero se
deberd contar con un certificado analitico visado por el
pais de origen si dicho proveedor no estda incluido en los
listados de proveedores validados emitidos por la secrecgria
de Ssalud. En el caso de ser proveedor validado, se podréa
omitir el trémite de visado de documentacién; asi mismo al
tratarse de un proveedor validado se podréd evitar el tramite
de aseguramiento de la materia prima cuando ésta ingresa a
nuestro pais, facilitando asi la 1liberacién del antibidtico

por parte de la Secretaria de Ssalud.
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La vital importancia de trabajar con proveedores
validados para la obtencién de materias primas a utilizar en
la Industria Farmacéutica, es remarcada con 1o mencionado en

los puntos anteriores.

Una vez que se ha recibido 1la materia prima
{antibibtico) y ha side liberada por un Verificador
sanitario en una visita realizada a las instalaciones de la
planta fabricante, se procederd a tramitar ante 1la
secretaria de Salud la Solicitud de Uso de Materia Prima
Antibidética, asentando los siguientes datos en dicha
solicitud: :

* Nombre del antibiético

* Namero de lote

* Cantidad recibida

* Fecha de fabricacidn

* Fecha de caducidad

* Nimero de factura

* Nimero del permiso de importacién

* Pprocedencia del antibiético

A 6ésta solicitud se debera anexar el certificade
analitico del pais de origen, asf{ como el de la empresa que
lo compra. También serd necesario anexar una "HOJA DE

DESCARGO DE ANTIBIOTICOS" donde la Secretaria de Salud
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autorizaré”ila*Cant'ida‘d de .materia prima recibida y ademés la

fecha de cadﬁc:}.d‘ad especifica para ese lote de antibidtico.

En ésta Hoja de Descargo de Antibiéticos se anotaré
cada cantidad surtida de materia prima antibidética indicando
el nombre y nGmero de lote en que ha sido utilizada as{i como
los saldos después de realizado el surtido; serd necesario
también anotar el nimero de piezas tedéricas a obtenerse y el
numero de piezas reales obtenidas incluyendo las cantidades
correspondientes a las mermas resultantes del proceso. De
las piezas reales obtenidas que son liberadas para su venta,
serd necesario llevar un registro detallade de su
distribucién.

Esta informaclén se conservard para cada lote
autorizado por la Secretaria de Salud y seré necesaria su
presentacién en cada ocasién que sea solicitada por 1la

Unidad Regulatoria.

A continuacién se presenta el formato no. 19 como

ejemplo de una Hoja de Descargo de Antibiéticos:



HJA DE DESCARED DE ARTIBIOTICOS

CLIENTE: FECHA DE CADUCIDAD:
NOMBRE DE LA MATERIA PRIMA: FECHA DE REANALISIS:
LOTE: FACTURA:

DE FECHA:

CANTIDAD REGISTRADA Y AUTORIZADA KG. DE MATERIA PRIMA

SALIDA TOTAL NOMBRE DEL PRODUCIO
R o€ |___INCLUYENDO MERMA SALDD PIEZAS TEORICAS }0.0E LOTE
KG.SAL KG.BASE KG. SAL KG.BASE PIEZAS ACONDICIONADAS .

CCUFQRMATO NOL 19
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DOCUMENTAGCION PARA EL CONTROL DE PSICOTROPICQS (7,10)

La legislacién sanitaria vigente pone una especial
atencién al manejo de psicotrépicos que se tienen dentro de
la Industria Farmacéutica as{ como a la venta de productos
controlados del tipo de estupefaciente, por lo que en ésta
secclén se mencionan los documentos necesarios para Ssu

control.

Los psicotrépicos son controlados por la Secretaria de
Salud desde el momento en que se solicita un permiso para
compra de materias primas psicotrépicas, ya sea dentro del

mercado nacional o bien de importacidn.

Es necesaria una visita de balance de psicotrépicos a
£in de verificar la necesidad real que dé origen al trémite
del permiso de adquisicidén de éstas substancias; en éstas
visitas es necesaric que el Responsable Sanitario de 1la
empresa presente un libro de control de psicotrépicos donde
se documente la cantidad que ha sido recibida de éstos
materiales, de quién han sido adquiridos, bajo qué permiso
dz adquisicidén se ha amparadoc dicha compra, asi como todos
los descargos que se han hecho del material, indicando en
qué lotes de producto ha sido utilizado y en qué cantidades

ha sido surtido.
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Dependiende de la clasificacién de psicotrépico que se
trate puede ser necesario que un Verificador Sanitario de la
Secretaria de sSalud certifique el surtido de la materia
prima en cuestién y hasta el proceso de mezclado o diluecidn
final, pudiendo también cubrir en ésta revisién el proceso
de manufactura involucrado, necesario para obtener
finalmente un producto farmacéutico; durante todo éste
procesc se maneja documentacién que es muy importante
conservar adecuadamente a fin de tener cubierto este
requerimiento legal indicado por nuestras autbtidades

sanitarias.

Es por lo anterior que los siguientes documentos deben
ser manejados y conservados por personal responsable de 1la
empresa:

* Libro de contyrel de psjcotrépicos
Donde, como fue mencionado anteriormente, se llevard a
cabo el Dbalance de éstos materiales (control de
entradas y salidas)

* Actas de balance de psicotrépicos
Emitidas por Verificadores Sanitarios de la Secretaria
de salud donde se anotardn todos los hechos observados
durante las visitas.

* permisos de adguisicidén de psicotrdpicos
Estos son otorgados por la Secretaria de Salud después

de practicar los balances de psicotrépicos necesarios.
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En éstos permisos se indicardn la cantidad autérizada

a adquirir asi como al proveedor autorizado para ésta

operacién. v
* b ¢l

Donde se manifiestan las cantidades de psicotrépicos a

utilizar por parte de la empresa farmacéutica,

indicando en qué lote de producto se utilizardn. estos

materiales.

Otra situacidén en la cual tambilén es necesario que
intervenga la secretaria de Salud, es la venta de productos
contreolados del tipo de los estupefacientes mencionados en

la Ley General de salud.

Para 1la venta de éstos productos psicotrépicos del
Grupo II (estupefacientes), es necesario que el productor
del medicamento solicite al comprador un permisc otorgado
por la sSecretaria de sSalud donde se autorice tanto el
producto como la cantidad, indicando la vigencia de éste
permiso para poder llevar a cabo la venta. Ademds de éste
requisito, el Responsable sanitario de la empresa productora
deberd descargar en un libro especial de Control de Producto
Psicotrépico, informacién tal como: namero de permiso
otorgado por la Secretaria de Salud, cantidad de piezas

autorizadas, nombre de la persona o razén social a quien se
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autoriza’ realizar la compra, vigencia 'dei permiso y-datos de

1a’ Eactura de’ venta. :

Periédicémente la Secretaria:. de: Salud, .por medio de
Verificadores Sanitarios, realizard visitas de revisidn de
éste sistema. Durante dichas visitas el personal designado
por la Secretaria revisard los permisos originales otorgados
que amparen la venta del producto psicotrépico del Grupo II
asi como las facturas emitidas por el fabricante y los
descargos hechos en el libro de control de psicotrépicos;
los permisos originales de venta serdn entregados al
vVerificador sanitario, asi como copias de las facturas de
venta, a fin de gque la Secretaria realice sus balances de
permisos emitidos contra productos adquiridos por las

personas o instituciones gue utilizan éstos productos.

Es por todo lo anteriormente indicado que el control de
la documentacién de psicotrépicos en una empresa

farmacéutica juega un papel tan importante.
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DOCUMENTACION DE MAQUILAS (1,3,6)

Una vez que hemos cubierto los temas de documentacién
que ha de manejarse durante los procesos de manufactura y de
acondicionamiento de un producto farmacéutico, es importante
mencionar que existen ocasiones en que una planta
farmacéutica requiere de un servicio de manufactura o
acondicionamiento de un producto farmacéutico por un

tercero.

Entre las causas que pueden motivar la contratacidén ge
éste servicio se pueden citar las siguientes:

1. Mayor demanda de un producto y que ésta sobrepase la
capacidad instalada del titular del registro sanitario
del mismo.

2. bescompostura de maquinaria del titular del registro, que
le impida poder satisfacer las necesldades del mercado.

3. Manejo de principios activos que puedan tener un riesgo
potencial para la linea de productos que normalmente
maneja el titular del registro Yy gque puedan ser

manejados adecuadamente por un maquilador, etc,

cuando cualquiera de éstas causas O algunas otras mas
se presenta, surge la necesidad de manufacturar o

acondicionar un producto en instalaciones que no son las del
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titular del registro del producto. para ésto es necesario
que exista todo un sistema de documentacidén de ésta
relacién, la cual deberda comenzar con una auditoria a las
instalaciones y sistemas del maquilador con el fin de
calificarlo y poder manejarlo como una extensién de 1la
planta farmacéutica, localizada en un lugar distinto al que
normalmente se fabrica el producto. Una vez realizada la
auditoria por personal calificado y autorizado por 1la
empresa, ésta relacién deberd plasmarse en un contrato donde
deberén ser claramente entendidas Y aceptadas las
responsabilidades tanto del maquilador como del titular del
registro o contratante, cumpliendo ambos con las

disposiciones regulatorias vigentes.

La auditoria al maquilador y el contrato de servicios
serdn dos documentos base para peoder iniciar con ésta

relacién comercial.

En el contrato de maquila se deberd contemplar que la
responsabilidad final del producto debe ser asumida por el

titular del registro sanitario.

Dentro de los documentos importantes a ser conservados
por ambas partes contratantes se deberdn contemplar 1los

siguientes:
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3)

4)

5)
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Licencias y permisos vigentes expedidos por 1las
autoridades competentes.
Autorizacién de maquila expedida por la Secretaria de
salud donde se indique claramente la cantidad autorizada
para ser maquilada y el tiempo de vigencia de ésta
autorizacién. Esta puede ser otorgada para la magquila
de un soloc lote o bilen, en base a un programa anual o d&
determinade periodo presentado por el titular del
registro del producto.
Hoja de descargo de las distintas partidas realizadas
donde la limitante a ser producida por el maquilador
gseria la autorizada por la Secretaria de Salud.
El contratante deber& proporcionar toda la informacidn
necesaria referente a la manufactura y control de
calidad del producto tales como: precauciones
especiales para el manejo del producto en cuestidn,
orden de fabricacién, orden de acondicionamiento,
procedimientos analiticos del productoc en proceso,
granel y terminado, etc.
Una vez terminado el proceso solicitade por el titular
del registro, el maquilador deberé entregar al
contratante toda la documentacidén referente al proceso
realizado ya sea manufactura o acondicionamiento, asi
como los documentos de control de calidad del producto,
incluyendo en éstas la orden da fabricacidn ]

acondicionamiento debidamente 1llenada, un certificado
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anali‘tico que contemple los resultados obtenidos durante
el = anédlisis del producto en proceso, a granel vy
terminado seglin proceda, un registro de rendimientos a
distintas etapas del proceso con sus correspondientes
investigaciones en el caso de que los rendimientos
esperados no se hallan cumplido, ademés de un registro

de las mermas obtenidas durante el mismo.

Una vez finalizada la magquila se deberd realizar un
balance de materiales donde se contemple todo lo entregado
al maquilador por parte del contratante o titular del
registro y todo el producto que el magquilador entrega una
vez realizada la operacidn de manufactura y/o

acondicionamiento contratada.

Por todo lo anteriormente expuesto, esg necesario
establecer un sistema de documentacién que permita
garantizar que cada material o producto en proceso o granel
que sale de la planta farmacéutica titular para ser
procesado en otras instalaciones ha sido autorizado por 1la
Secretaria de Salud para su procesamiento como maquila, para
lo gque se sugiere el siguiente formato de SOLICITUD INTERNA
DE AUTORIZACION DE MAQUILA (Formato No. 20), con el objeto
de que el departamento de produccldén o acondicionamiento
soliciten a Aseguramiento de calidad que autorice salir de

la planta aquellos materiales y productos que seran
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maquilados. Esta autorizacién deberd ser dada basandose en
la Autorizacién de Maquila otorgada por la Secretaria de

salud, verificando si estd vigente.

Este formato también ayudard a registrar cantidades que
salen de la planta y las que retornan ya procesadas, con lo

cual se puede detectar cualquier desviacién en rendimientos.:
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A. SOLICITANTE: FIRMA: FECHA:
AREA QUE SOLICITA I
AUTORIZADA POR:
“GERENCIA OE PLANTA. ASEGURRRIENTO OE CALIDAD
MAQUILADOR:
PRODUCTO: LOTE 1o.:
FECHA DE
CADUCIDAD: CANTIDAD:
TIPO DE MAQUILA:
FABRICACION: [1 ACONDICIONAMIENTO: [ 1  OTROS: ]
ENVASADO PRIMARIO: [ ] IMPRESON O GRABADO: [ ]
DETALLAR OPERACION Y MOTIVO DE LA MAQUILA:
B. FECHA SOLICITUD DE TRAMITE ANTE S.S.: RESPONSABLE:
AUTORIZACION DE MAQUILA ANTE S.S.N°: VIGENCIA:
N°. DE ANALISIS: FECHA DE REANALISIS:
DETALLAR CANTIDAD ENTREGADA AL MAQUILADOR:
PESO BRUTO: _____ EQUIVALENTE A:
PESO TARA : N°. DE UNIDADES:
PESO NETO : N°. DE PIEZAS:
V0.B0. A. DE C.: FECHA:
ENTREGO: FECHA:
€. RETORNO DEL PRODUCTO MAQUILADO:
CANTIDAD:  PESO BRUTO N°.DE UNIDADES:
PESO TARA N°.DE PIEZAS:
PESO NETO MERMA:
DOCUMENTOS RECIBIDOS:
© CONTROLES EN PROCESO L1 e RENDIMIENTOS L1
® CERTIF.ANALITICO DEL PROV. [ ] o JUSTIFICACION DE MERMA L1
® FACTURA {COPIA) {1 e OTROS (ESPECIFIQUE) L1

RECIBIO: V0.BO. A, DE C.:

FORMATO NO. 20
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(1,2,4,5,6,8,9)

Durante el desarrollo de las secciones anteriores se
han mencionado documentos gque son generados por el
Departamento de Aseguramiento de calidad o bien, que son
parte de 1las Ordenes de Fabricacién y Accndicionamiento

donde interviene éste departamento.

Hemos dejado una seccidén especial para tratar el
sistema de Documentacién de Aseguramiento de calidad, ya que
éste departamento se involucra en todas y cada una de las
diferents etapas de los procesos de fabricacién, desde 1la
solicitud, recepcidén y 1liberacidén de materiales, hasta su

transformacién a productos farmacéuticos.

Para poderse adentrar mejor al Sistema de Documentacién
de Aseguramiento de Calidad, se trataridn por separado cada
una de las Areas de éste departamento es decir, el Area de
Inspeccién y el Area de Laboratorio de Control de calidad,
las cuales deberén contar con manuales de operacién para
cada uno de sus equipos, asi como registros de calibracién,
bitacoras de trabajo y programas de mantenimiento preventivo

para sus areas Yy equipos.
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AREA DE INSPECCION:

El personal del Area de Inspeccidén es responsable de
llevar a cabo el control de cada uno de los procesos que se
realizan en una planta farmacéutica, con el objeto de
garantizar gque «cumple con los estdndares de calidad

especificados para cada material o producto farmacéutico.

su funcién 1inicla desde la solicitud de materiales,
donde éste deberd proporcionar al Departamento de Compras un
listado de materiales, en el que deberd incluir para cada
material el nombre del (los) proveedor (es) autorizado (s)

para la compra.

Posteriormente, al arribar los materiales a la planta,
procede al nuestreo, inspeccidén y evaluacién de 1los
materiales de acondicionamiento para dar su dictamen en base
a los resultados obtenidos, para lo cual utiliza un Informe
de Verificacién de Materiales de Acondicionamiento (Formato
no. 6), mismo que archiva en forma consecutiva para
cualquier duda o estudio posterior que se requiera y coloca
etiquetas segin el dictamen dado: Aprobado (Formato no, 9)
o Rechazado (Formato no. 10), en cada contenedor para que

éste pueda ser utilizado o retirado del Almacén.
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En lo que se refiere a materias primas, cuando éstas se
reciben en la planta, Inspeccién procede a su muéstreo e
inspececién visual para después turnarlas al Laboratorio de
Control de cCalidad para su analisis,utilizando el formato

no. 8 Control de Muestras para Andlisis.

Cuando Inspeccidn recibe los resultados de Laboratorio
de Control de cCalidad, emite las etiquetas de identificacién
segin el dictamen dado y las coloca en cada contenedor de

las materias primas.

Hasta ésta etapa la documentacién que se maneja en

Inspeccién es:
* Listado de proveedores

* Libretas de Registro de Materiales
* Informe de Verificacidén de Mat. de Acond.
Etiquetas de informacidén de dictamen
Control de Muestras para Andlisis
* Manuales de especificaciones de materiales
Y a su vez requiere de manuales de procedimientos esténdares
de operacidén que describan claramente las operaciones a
realizar durante los procesos de recepcién, muestreo vy
liberacidén de materiales, asi como registros de nivel de
calidad de los materiales recibidos para lo cual se sugiere

el siguiente formato (No. 21) en el cual se puede llevar un

record de calidad vya sea por materiales, o biern por
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proveedores, los cuales seran de gran utilidad para el
programa de desarrolloc de proveedores. En dicho formato se
manejan los dictamenes de Aprobado, Liberado y Rechazado,
aclarande que el Liberado se refiere a aquellos materlales
que no cumplen con lo solicitado, por estar alguna de sus
especificaciones fuera de limite, pero ésta desviacién no
afecta ni la calidad del producto, ni el proceso en gue sera
utilizado.



FORMATO No

NIVEL

PROVEEDOR

NOMBRE:

21

DE CALIDAD

MATERIAL

T3

No.DE ENTRADAS
MES MES ACUM.

APROBADO

MES

ACUM.

LIBERADO

MES

ACUM.

RECHAZADO

MES

ACUM

NERO
IFEBRERC
RZOQ

PRIMER
TRIMESTRE

ABRIL
MAYO
UNIO.

ISEGUNDO
(CRIMESTRE

RIMER
EMESTRE.

ULIO
GOSTO
EPTIEMBRE

IFERCER
ITRIMESTRE

OCTUBRE
NOVIEMERE
DICIEMBRE

CUARTO
TRIMESTRE

EGUNDO
EMESTRE.

'OTAL DEL
Q
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Dentro de la etapa de muestreo de materiales, el
personal responsable de ésta actividad también toma muestras
de retencidn, mismas que son identificadas con las etiquetas
para Muestra del formato no., 4 y registradas en un documento
para el Manejo y Control de Muestras de Retencién, el cual
deber& contener datos como: nombre del material, cddigo,
nimero de lote, fecha de recepcidén, proveedor, condiciones
de almacenaje, numero consecutive de muestra de cada
material, debiendo ser éste asignado por el inspector para
facilitar su 1localizacién dentro de 1los anaqueles o
gabinetes del Museo de Muestras de Retencién; ademas deberé
indicarse ubicacién, tamafio de mustra, solicitudes de
muestras de retencién y qué uso se le dard a dicha muestra,
quién y cuéndo 1la solicité y finalmente fecha de
destruccién. Esta fecha de destruccidén debrd ser de 5 afios
después de haber sido utilizado dicho material o bien hasta
un afio despues de la fecha de caducidad del Ultimo producto

en que dicha materia prima haya sido empleada.

Posteriormente el 4&rea de Inspeccidn interviene en el
proceso de surtido, verificando que A&reas y equipos cumplan
de acuerdo a lo indicado en la Seccidén de Documentacidén de
surtido, debiendo dejar asentada dicha verificacién en 1la
orden de Fabricacién o de Acondicionamiento que se esté

trabajando.
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Después del surtido interviene en la inspeccién de
procesos de manufactura y acondicionamiento en los cuales
realiza la verificacidén de 1limpieza de personal, A4reas ¥y
equipo, inspeccidn de todas las etapas del proceso
productivo, en las cuales manejard documentos especificos
para el registro del control de cada una de las formas
farmacéuticas que se elaboren en la planta. Dentro de éstos
registros tenemos, de manera general, los siguientes:
TABLETAS: registros de control de peso, de friabilidad,
dureza, desintegracién, descripcidn, etc.

LIOUIDOS ORALES: graficas de control de voluimen de llenado
o vaciado, torque, descripceiédn, etiquetado, etc.
INYECTABLES: registros del control de Presién de Aire
dentro de A&reas limpias, controles ambientales durante el
proceso de llenado, control de volumen de vaciado, control
de muestras tomadas para su verificacién, descripcidn, etc.
SULAS: control de variacién de pesos, registros de
temperatura y humedad de A&areas, descripcidén, desintegracién,
etc.
GRAGEAS ;. control de pesos, desintegracidn, descripciénm,
etc.
GRANULADOS Y POLYVOS: registro de temperatura y humedad de
hornos, tiempos de secado, descripcién, tamafio de particula,
humedad del granulade o polvo, etc.
LIOFILIZADOS: graficas de llenado, controles de temperatura

y vacio durante los «ciclos de liofilizacién, tiempos
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requeridos para cada etapa del proceso como congelaqién;
calentamiento, enfriamiento; controles ambientales del &area,
descripcién, etc.

CREMAS_Y UNGUENTQS: control de variacién de pesos, sellado,
tamaiio de particula, descripcién. etc.

ACONDICIONAMIENTO; registros de verificacidédn de procesos de
codificado, etiquetadoe y empaque, registro de muestras
tomadas, control de rendimientos Y verificacién de

destruccién de mermas, etc.

De manera general son documentos que se manejan en el
Area de Inspeccién durante 1los procesos de' manufactura y
acondicionamiento de cada lote de producto farmacéutico,
mismos gque por tratarse de controles de proceso, deberén
anexarse al Expediente del Lote de Producto que corresponda,
para poder reunir toda la informacién generada durante la

fabricacidén y acondicionamiento del mismo.

Es importante seflalar gue en el caso de maquilas todos
éstos controles deberdn realizarse por el maguilador, por lo
que deberd éste entregar dichos registros Jjunto con el

producto.

Durante el proceso de acondlcionamiento, se toman
también muestras del producto terminado al inicio, medio y

final del proceso, con objeto de obtener una muestra
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representativa de cada lote, para su veriiicacidn final, asit

como para muestras de retencién.

Para muestras de retencién de producto terminade se
debe manejar un reglstro para el manejo y control de las
mismas, debiendo informar 1lo siguilente: nombre del
producto, presentacidn, dosis, fecha de fabricacién, fecha
de caducidad, tamafioc de muestra, fecha de destruccién,
muestra solicitada, quién solicita, £fecha de solicitud,
motivo de dicha solicitud, nGmero de control de almacenaje y

condiciones de almacenamiento.

En el caso de muestras de retencién de producto
terminado, é&stas se deberdn almacenar durante 5§ afios a
partir de la fecha de €fabricacién, o bien hasta un afio
después de vencida 1la fecha de caducidad del producto

correspondiente.

como hemos visto, el Area de Inspeccidén interviene en
todas las etapas de manufactura y acondicionamiento de un
producto farmacéutico, por lo que es importante que cuente
también con manuales de procedimientos que describan
detalladamente cémo realizar cada uno de los controles de
proceso asi como la forma de manejar cada uno de 1los

documentos que genera durante la inspeccién.



Témbién deberd contar con procedimientos esténdares de
operacién para el manejo y control de muestras de retencidn,
as{ como para la emisién y codificacién de documentos, vya
que para !:Iener un control adecuado y actualizado de 1los
mismos, se debe asignar un cédige a cada documento, de tal
forma que indique el nlmerc de formato, el &rea a que
pertenece y 1la vigencia del mismo, con lo que se podrd

evitar el uso errdneo de éstos.
AREA _DE LABORATORIOQ DE _CONTROL DE _CALIDAD:

El Laboratorio de cControl de calidad es el responsable
de realizar todas las pruebas y andlisis fisicos, quimicos,
biloldégicos y microbloldgicos requeridos para las materias
primas y materiales de acondicionamiento, para los productos
en proceso, a granel y terminados, con objeto de verificar

que cumplen con las especificaciones establecidas.

Para llevar a cabo éstas pruebas y andlisis debe contar
con un sistema de documentacén que permita tanto realizar
cada actividad dentro de Practicas Adecuadas de Laboratorio,
como registrar todos los acontecimientos ocurridos y 1los
resultados obtenidos durante las mismas, de tal forma que
informen detalladamente y con claridad la calidad de los

materiales o productos que han sido verificados.
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Este sistema de documentacién inicia con Manuales de
Especificaciones de cada materia prima y cada producto en
procaso, granel b 4 terminado en sus diferentes

concentraciones y presentaciones.

Las especificaciones de materla prima deberdn contener
como minimo: nombre, cédigo, férmula y descripcién fisica,
descripcién de cada una de las pruebas y los métodos
analiticos a realizar, asi como el equipo a utilizar;
limites de aceptacién, periodo de reandlisis y la referencia

bibliografica de donde fue tomada.

Las especificaciones de producto ya sea en proceso,
granel o terminado deberan incluir lo siguiente: nombre,
cddigo y descripcidén fisica; especificaciones y descripcién
de métodos analiticos; limites establecidos para cada
pPrueba o andlisis que garanticen la calidad de los productos
que se elaboran, equipos a utilizar, periodos de reandlisis

y referencias bibliogréficas.

De é&stos manuales de especificaciones se genera la
necesicdad de contar con manuales de procedimientos
estandares de operacidén para el manejo de equipos, para el
manejo de materiales, para el lavado de material de vidrio;
manuales de seguridad en los cuales se debe contemplar tanto

el uso y manejo de equipo de proteccién personal asi como
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el manejo de substancias peligrosas 'y qué hacer.en caso de
algin derrame de éstas, etc. ©  Estos manuales de
procedimientos deber&n ser validados para garantizar su
entendimiento y seguimiento por el personal responsable de
realizar cada actividad propia del Laboratorio de Control de
Calidad.

Para poder 1llevar a cabo 1los diferentes andlisis
requeridos, se necesita la utilizacidén de substancias
llamadas esténdares de referencia, las cuales deben tener un
estricto control de uso, ya que es uno de los factores més
importantes en la obtencidén de resultados de todo anélisis,
pues su concentracién se considera como un patrén contra la
nuestra que se analiza. De aqui se desprende la necesidad
de un procedimiento esténdar de operacién para el Manejo y
control de Esténdares de Referencia, asi como de registros
de descargo de cada toma para analisis, resaltando el

periodo de vigencia que podra tener dicha substancia.

Para reportar el resultado de cada prueba fisica y
anélisis se recomienda el wuso de libretas debidamente
identificadas y foliadas con objeto de poder realizar todos
los célculos y anotaciones necesarias del anélisis de cada
materia prima o de producto. En ésta libreta se debera
anotar como minimo el nombre y niumero de lote de la materia

prima o producto, referencia al método o procedimiento
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empleado, datos obtendios durante cada andlisis, incluyendo
grificas y espectros, mismos que deberan estar perfectamente
identificados; registro de cédlculos Y resultados
correspondientes al andlisis del 1lote, incluyendo las
unidades de medida, factores de conversidén y los factores de
equivalencia; firma y fecha de quien analizé y reporté,
ademds de quien verificd; dictamen, estdndar de referencia

utilizado si procede, etc.

Dichos resultados deberdn ser asentados en el Informe
- de Andlisis de Producto o de Materia Prima (formatos no. 14
Y no. 5 respectivamente} segin corresponda, con el cual se

informard el resultado obtenido.

Dentro de la documentacién interna del Laboratorio de
Control de Calidad se tienen los sistemas de identificacidn
de soluciones y reactivos de acuerdo a un procedimiento
establecido; registros de calidad de productos y materias
primas, mismos que son uUtiles para valorar el comportamiento
de estindares de referencia, analistas, proveedores de
materias primas, etc.; manuales de seguridad para el manejo
de desechos, programas de mantenimiento preventive de
equipos y 4reas, control de recepcién de reactivos, manual
de procedimientos para la preparacién de soluciones testigo

y valoradas, etc.
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Otras de las responsabilidades que se tienen en el
Laboratorio de Control de c¢alidad, son los. anélisis vy
controles biolégicos y microbiolégicos, para le cual
requiere de un sistema de documentacién especifico que
cuente con procedimientos estandares de operacidén para el
manejo y cuidado de animales de 1laboratorio (conejos,
ratones, etc.), registros de control de temperatura de
animales, manuales de operacidén para el manejo y cuidado de
cepas microbianas, registros de cotroles ambientales de las
diferentes A&reas de manufactura y acondicionamiento, asi
como de microbioclogia; bitacoras de trabajo de A4reas Yy
equipos, control de calidad de medios de cultive, manual de
lavado de material de microbioclogia, manual para el manejo

de desechos de microbiologia, etc.

Los resultados de éstas pruebas bioldgicas Y
microbiolégicas deberan ser registrados en 1los formatos
establecidos para cada una de ellas, recomendandose
transferir al Informe de Anélisis de Producto o al de
Materia Prima el resultado final de cada prueba, anexando a
éste los documentos especificos de las pruebas que fueron

realizadas.

Toda la documentacién generada en el Laboratorio de
control de cCalidad para el informe de resultados de 1los

andlisis solicitados, deberdn ser turnados al Area de
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Inspeccién para que sean elaboradas las etiquetas de
identificacién segiin el dictamen dado por el responsable del

Laboratorio de Control de Calidad.

En general, éste es el sistema de documentacién minimo

que debe manejar el Departamentoc de Aseguramiento de
calidad.
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DOCUMENTACION DRE DISTRIBUCION (1,2)

Como fué mencionado en la seccién de documentacidén de
acondicionamiento, una vez que se han cublerto todos los
requisitos necesarios para 1la liberacién £inal de un
preducto y se ha constituido el expediente del lote, se
procederd a transferir el producto al Almacén de Producto
Terminado Aprobado para posteriormente proceder a su
distribucién.

Se deberd mantener un registro de distribucién por cada
lote de producto, con 1la finalidad de poder 1localizar
facilmente a quién fue distribuido el lote en cuestioén, en
el caso de que sea necesario retirar y recolectar el 1lote

del mercado.

También se recomienda, para llevar a cabo la
distribucidén de un lote de producte, el indicar en cada
factura surtida al cliente, 1la clave del producto, su
nombre, su numero de lote y cantidad. Este sistema también
serd de gran utilidad cuando se tenga que localizar un lote

determinado en el mercado.

Asi como para el surtido de materias primas y

materiales se recomendd la utilizacién de un sistema de
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surtido que favorezca la politica de primeras entradas -
primerés salidas, también es recomendable cuando se habla de
la disribucién de un producto terminado a £fin de asegurar
que siempre se surtird producto cuya fecha de manufactura

sea anterior al producto recientemente manufacturado.

Cabe mencionar que es importante manejar un sistema de
documentacién de quejas y devoluciones ya que éste sistema
gservird al fabricante para poder recibir informacién del
cliente en cuanto a cémo percibe éste dltimo al producto
manufacturado, debiendo contarse para la implementacién del
gsistema, con documentos donde se registren las quejas Yy
devoluciones, asi como las accicnes tomadas cuando éstas se
presenten, ademds de las acciones correctivas tomadas dentro
de la planta con el principal objetivo de mejorar
continuamente la calidad de los productos fabricados por la

empresa.

Se debe contar c¢on un procedimiento estindar de
operacién para el proceso de distribucién, el cual debe
contemplar la politica mencionada de primeras entradas -
primeras salidas, asi como las precauciones necesarias para
preservar la integridad del producto durante su traslado, de

tal forma que no se afecten su calidad, seguridad y pureza.
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CONCLUSIONES

De acuerdo a lo tratado en ésta guia, se hace evidente
la necesidad de contar con un Sistema de Documentacién que
demuestre que los productos de una empresa farmacéutica y
las condiciones durante su elaboracién cumplen con 1las

especificaciones escritas y normas de producciédn.

El sSistema de Documentacién Directa deberad asegurar
que, tanto los productos como las materias primas utilizadas
para su elaboracién, estuvieron bajo un estricto control
durante todo su proceso, es decir que desde la solicitud de
los materiales se garantizé la calidad requerida para ser
comprados y usados en la manufactura y acondicionamiento de
los productos de 1la empresa en particular, habiendo sido
también monitoreadas cada una de las etapas de éstas mismas
como fué descrito en las secciones que para cada uno de

éstos procesos se revisé en ésta gufa.

otra de las ventajas que se obtienen con la
implementacién de un adecuado Sistema de Documentacidn
Directa, es la consistencia en la calidad obtenida en 1los
productos manufacturados por una empresa farmacéutica,
ademdas de que permite el rastreo de los productos y de las

materias primas utilizadas en su elaboracién en cualquier
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momentc que se requiera hacer una revisisén de las diferentes
fases de proceso. )

El sistema de documentacidén en general deberd ser facil

de manejar, de tal forma gque favorezca el flujo de los

procescs y no que los entorpezca, por lo que al disefiar un

sistema de documentacién se deberd considerar el para qus,

qué, cuédndo y cémo documentar.

Como lineamlientos generales un sistema de documentacién
deberd contemplar:

* Los registros que se requieren segin las etapas del
proceso

* La manera en que se deberd manejar su archivo

* Bl perfodo gue deberan ser retenidos

* causas de modificacién, destruccién o
disposicién.

alguna otra

El manejo adecuado del sistema de documentacidén directa

descrito en éste trabajo ayudard a la conjuncién del

expediente técnico de cada lote de producto elaborado, el

cual deber& contener la documentacién generada durante el

proceso de manufactura y acondicionamiento, como son: Orden

de Fabricacidén y de Acondicjionamiento, registros de control

de proceso, informes analiticos que cubran cada una de las

etapas, investigacién de desviaciones a procesc si se
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presentan y, en el caso de maquilas, agquellos documentos

generados por el magquilador.

Come punto final, el manejo de un’ sistema de
documentacién adecuado asegurara la obtencién de productos
farmacéuticos que satisfagan tanto las especificaciones de
disenio como las necesidades del cliente, el cual puede ser
uno mismo, guien busca un producto que sea puro, sequro y de
la mas alta calidad que garantice el efecto terapéutico para

el cual fue diseflado.
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DOCUMENTACION

PAQUETE_DE PRODUCCION

ORDEN DE FABRICACION (AJUSTE DE POTENCIA, FIRMAS Y FECHAS DE
QUIEN LO HIZO Y QUIEN LO CHECO
PROCEDIMIENTO DE FABRICACION
© FIRMAS DE QUIEN LO REALIZO Y QUIEN VERIFICO
° FECHAS
° OBSERVACIONES
ETIQUETAS DE IDENTIFICACION DE MATERIAS PRIMAS SURTIDAS
LIBERACION DE AREAS Y EQUIPOS
© FABRICACION
ASEPTICO
© ENVASADO <
\\\\\\NO ASEPTICO
CONTROLES DE PROCESO
© GRAFICAS
° REGISTROS DE TEMPERATURA, TIEMPO, HUMEDAD, PESOS, VOLUMEN,
ETCETERA
VALES DE ENTRADA A GRANEL
JUSTIFICACIONES
EARR MAQUILAS:
° SQOLICITUD DE MAQUILA AUTORIZADA POR LA SECRETARIA DE.SALUD
© SOLICITUD INTERNA DE MAQUILA DEBIDAMENTE REQUISITADA
© CONTROL DE PROCESOS POR PARTE DEL MAQUILADOR
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DOCUMENTACION
PAQUETE DE _ACONDICIONAMIENTO

ORDEN DE ACONDICIONAMIENTO
PROCEDIMIENTO DE ACONDICIONARMIENTO
©® CONTROLES
© FIRMAS Y FECHAS DE QUIEN LO HIZO Y QUIEN LO CHECO
© OBSERVACIONES
CAJA, ETIQUETA Y/O TIRA DE CELOPOLIAL, BLISTER O POLICEL APRO
BADOS DE IMPRESION
VALE DE ENTRADA A PRODUCTO TERMINADO
JUSTIFICACIONES
EN_CASQ DE _MAQUILAS:
© SOLICITUD DE MAQUILA AUTORIZADA POR LA SECRETARIA DE SALUD
© SOLICITUD INTERNA DE MAQUILA DEBIDAMENTE REQUISITADA
© CONTROL DE PROCESC POR PARTE DEL MAQUILADOR

JUSTIFICACIONES DE RENDIMIENTOS
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DOCUMENTACION
PAQUETE DE_ASEGURAMIENTO DE_CALIDAD

* CONTROLES DE PROCESO DE:

°

o

FABRICACION
ENVASADO PRIMARIO
LOTEADO
ACONDICIONADO

MAQUILAS

» REPORTES DE ANALISIS DE:

]

o

FISICOQUIMICOS
ANALISIS EN PROCESO <::::::MICROBIOLOGICOS
BIOLOGICOS
FISICOQUIMICOS
ANALISIS DE PRODUCTO TERMINADO T————MICROBIOLOGICOS
\\\\\\BIOLOGICOS

CERTIFICADO DE ANALISIS DEL MAQUILADOR SI PROCEDE
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