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OBJETIVOS 



OBJETIVOS 

Mostrar la importancia de las Buenas Prácticas de Fabricación de Medicamentos en el 

Intercambio Comercial entre México y Canadá. 

Comparar la normatividad en cuanto a las Buenas Précticas de Fabricación de México y la 

Guía de la Health Products and Food Branch Inspectorate de Canadá, dado que ambos 

países participan en el Tratado de Libre Comercio de Amérisa del Norte. 



INTRODUCCiÓN 



INTRODUCCIÓN 

Actualmente el intercambio comercial a nivel mundial se da en un marco de 

globalización, en el cual el desarrollo de las negociaciones permite establecer las bases que 

permitan la homologación de normas, específicamente en el TLC acordado entre México­

Estados Unidos de América-Canadá lo que implica un reto para nuestro país, ya que se 

requiere alcanzar mayores niveles de productivicad, de servicio, eficiencia y calidad en los 

sectores primarios y entre estos la industria farmocéutica; La superación de los rezagos 

existentes en cada uno de los sectores a nivel productivo, en el sector farmacéutico y su 

normalización el cual es nuestro objeto de estudio en el que se necesita actualización del 

marco legal (regulaciones) que rigen las relaciones comerciales con los firmantes del TLC. Las 

negociaciones para la firma del Tratado de Libre Comercio entre México y Estados Unidos se 

iniciaron en 1990 y posteriormente se sumo Canadá, país que ya contaba con un acuerdo 

de Libre Comercio con los Estados Unidos desde 1989. El Tratado de Libre Comercio de 

América del Norte (TLCAN) entra en operación el l° de enero de 1994 y se constituyo en el 

acuerdo de libre comercio que comprendía al mayor mercado del mundo (alrededor de 

400 millones de personas) y fue ei primer acuerdo que se firmaba entre naciones de tan 

diverso grado de desarrollo. 

En el presente trabajo se considera al proyecto de norma PROY-NOM-059-SSA 1-2003 

como referencia para la comparación con la Guía de Buenas Prácticas de Fabricación de 

Canadá. Se conservan los numerales asignados y el orden de estos, para facilitar tanto la 

consulta como el orden, con la salvedad de los numerales O, 1, 2, 3, 4, 19, 20 y 21 los cuales 

no es factible compararse (no aplica). 

La estructura del presente trabajo es la siguiente: en el capitulo de Generalidades se 

definen los conceptos de Calidad y Regulacion; En el capitulo Normalización en Buenas 

Prácticas de Fabricación de México y Canadé se menciona brevemente el origen de las 

Buenas Prácticas, así como los lineamientos en ambos países, en el capitulo Análisis 

Comparativo México-Canadá que representa la parte central del trabajo, se realiza la 

comparación entre el proyecto de norma PROY-NOM-059-SSA 1-2003 y la Guía de Buenas 

Prácticas de Canadá, posteriormente se mencionan las Conclusiones de esta comparación; 

Seguidas de estas se indican las Referencias, en donde se mencionan las fuentes consultadas 

a las cuales se recurrió para el desarrollo y término del trabajo y finalmente se presentan los 

Anexos. 

2 



GENERALIDADES 



GENERALIDADES 

La necesidad de controlar las actividades de la Industria Farmacéutica ha ido en 

aumento con el desarrollo de la misma, con los avances en materia de atención e la salud y 

con el desarrollo social y económico. El objetivo no es fácil de conseguir debido a la gran 

cantidad de factores que componen el desarrollo de medicamentos: la producción, 

importación y exportación de insumos, promoción publicitaria, receta y venta de 

medicame:ltos. 

Con el fin de asegurar que los medicamentos sean de calidad, seguros y eficaces, la 

regulación sanitaria ha establecido una serie de controles que permitan ejercer una 

vigilancia adecuada de los insumos destinados al cuidado de la salud . 

La regulación sanitaria en México establece obligaciones y derechos para los 

productores, comercializadores y prestadores de servicios, con el fin de garantizar la calidad 

de los medicamentos y lo realiza a través de normas las cuales son de cumplimiento 

obligatorio para todo medicamento que se fabrique de conformidad con ellas. El proceso 

seguido para el desarrollo de las normas, es complejo y exhaustivo, requiere de la ¡·eunión y 

consenso de expertos en diversas áreas, como las de producción y control de calidad; 

adicional a la obvia participación de las autoridades sanitarias, la colaboración del sector 

industrial es de vital importancia, ya que es el sector principalmente afectado por su 

promulgación (1). 

La máxima ley que nos rige como mexicanos es la constitución polít:ca de :os Estados 

Unidos Mexicanos, cuyo cumplimiento es sustentado en leyes federales y reglamentos, los 

cuales a su vez, hacen evidente su cumplimiento a través de normas oficiales mexicanas, 

donde se describe de manera detallada las actividades a realizar para cumplir con la 

legislación misma. 

Los modelos y las estructuras legislativas para la reglamentación farmacéutica varían de 

unos países a otros, pero los elementos básicos que se enumeran a continuación representan 

un marco común razonable. La legislación aplicable debería tener un alcance lo bastante 

amplio para dar respuesta a todas las cuestiones esenc;ales y ser lo bastante flexible para 

acomodar la normativa a los problemas. 
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El marco jurídico mexicano se encuentra escalonado de la siguiente manera: 

REGLAMENTOS 

LEYES FEDERALES 

CONSTITUCIÓN 
MEXICANA 

Las normas son documentos con las siguientes características: 

~ Con tienen especificaciones de aplicación obligatoria. 

~ Son elaborados por consenso de las partes interesadas: fabricantes, 

administraciones, usuarios y consumidores, centros de investigación y laboratorios, 

asociaciones y colegios profesionales, agentes sociales, etc. 

~ Están basados en los resultados de la experiencia y el desarrollo tecnológico. 

~ Son aprobados por un organismo nacional, regional o internacional de normalización 

reconocido. 

~ Están disponibles al público. 

Las normas ofrecen un lenguaje común de comunicación entre las empresas, la 

administración, usuarios y consumidores, establecen un equilibrio socioeconómico entre ios 

distintos agentes que participan en las transacciones comerciales, base de cualquier 

economía de mercado, y es un patrón necesario de confianza entre cliente y proveedor. 

La normalización es una actividad colectiva encaminada a establecer soluciones a 

situaciones repetitivas. En particular, esta actividad cC)nsiste en la elaboración, difusión y 

aplicación de normas. La normalización ofrece a la sociedad importantes beneficios, al 

facilitar la adaptación de los productos, procesos y servicios a los fines a los que se destinan, 

protegiendo la salud y el medio ambiente, previniendo los obstáculos al comercio y 

facilitando la cooperación tecnológica. 
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Ventajas de lo Normalización 

Paro los fabricantes: 

;, Racionalizo variedades y tipos de productos . 

;, Disminuye el volumen de existencias en almacén y los costes de producción . 

;, Mejoro lo gestión y el diseño. 

;, Agilizo el tratamiento de los pedidos. 

;, Facilito lo comercialización de los productos y su exportación. 

;, Simplifico lo gestión de compras. 

Paro los consumidores: 

;, Establece niveles de calidad y seguridad de los productos y servicios. 

;, Informo de los característicos del producto. 

;, Facilito lo comparación entre diferentes ofertas. 

Paro lo Administración: 

;, Simplifico lo elaboración de textos legales. 

;, Establece políticas de calidad, medioambientales y de seguridad. 

;, Ayudo 01 desarrollo económico. 

;, Agilizo el comercio. 

Las normas y más específicamente lo Norma Oficiol Mexicana 059 (NOM-059-SSA) tiene 

como objetivo principal lo vigilancia de lo aplicación de las Buenas Prácticas de Fabricaci6n , 

las cuales son un conjunto de lineamientos, métodos, condiciones, procedimientos correctos, 

necesarios y actividades relacionadas entre sí. destinadas o garantizar y asegurar que el 

producto cumple con los requerimientos de identidad, seguridad, pureza, calidad, potencio 

e inocuidad requerido paro su uso. 

El objetivo principal de las Buenas Prácticas de Fcbricación es obtener productos de 

cal idad, lo cual se logro 01 cumplir con los especificaciones establecidas garantizando le 

aptitud de uso. Lo cal idad de un medicamento esto determinada por su identidad, pureza, 

contenido o potencio y cualesquiera otros propiedades químicas, físicas, biológicas o del 

proceso de fabricación que influyen en su aptitud paro producir el efecto paro el cual se 

destino. 
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Los objetivos de las Buenas Prácticas de Fabricación son: 

~ Disminuir los riesgos inherentes a toda producción farmacéutica que no pueden ser 

prevenidos a través de los análisis de producto terminado. como son la 

contaminación y la confusión. 

~ Producir productos: PUROS. SEGUROS Y EFICACES DE MANERA CONSISTENTE. 

Las Buenas Prácticas de Fabricación describen todas las cosas que se deben hacer y los 

cuidados aue hay que tener para asegurar la CALIDAD de los productos farmacéuticos y son 

básicamente un conjunto de medidas PREVENTIVAS. 

Las Buenas Prácticas de Fabricación nacieron como una necesidad de asegurar la 

calidad de los productos para uso humano durante la fabricación y no sólo como resultado 

de una inspección final del producto. 

GARANTlA DE CALIDAD SEGÚN LAS BUENAS PRÁCTICAS DE FABRICACiÓN 

"Conjunto de medidas adoptadas con el fin de asegurar que los productos farmacéuticos 

sean de la calidad necesaria para el uso al que están destinados". 

Incorporan: 

~ Buenas Prácticas de Fabricación 

~ Diseño del producto 

~ Elaboración del producto 

DOCUMENTACION 

Constituye el requerimiento central y básico de las Buenas Prácticas de Fabricación ya 

que todos los procedimientos. operaciones. especificaciones y métodos de análisis tienen 

que estar por escrito y disponibles. en otras palabras evidenciar: "Haz lo que dices. di lo que 

haces y documenta". 
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F ClCiÁLtCld de QuCV1AÚCl viNAM 

ELEMENTOS QUI: CONSTITUYEN EL PROCESO DE CALIDAD 

CALIDAD 

Es el conjunto de características de un elemento (cualquier ente que puede ser descrito 

o considerado individualmente: actividad, proceso, producto, organización, sistema, 

persona, la combinación de cualquiera) que le confiere la aptitud para satisfacer 

necesidades explícitas e implícitas. 

~ Necesidades explícitas: Son los ambientes contrac1uales o reglamentados. 

~ Necesidades implícitas: Otros ambientes y deben de ser identificadas y definidas. 

FACETAS DE LA CALIDAD 

Las facetas de calidad son las siguientes: 

~ Calidad debida a la definición de necesidades. 

~ Calidad debida al d iseño del producto . 

~ Calidad debida a la conformidad. 

~ Calidad debida al soporte del producto, a lO largo de su cic!o de vida. 

REQUISITOS PARA LA CALIDAD 

Es una expresión de las necesidades o su traducc:ón dentro de un conjunto de requisitos 

establecidos cuantitativa o cualitativamente, para las características de un elemento, a fin 

de permitir su realización y examen. 

~ Deben de ser expresados en términos funcionales y documentados. 

~ Deben de reflejar totalmente las necesidades explícitas e implícitas del cliente. 

El término requisito cubre: 

~ Los del mercado y contractuales. 

~ Los internos de una organización que pueden ser desarrollados, detallados y 

actualizados en diferentes fases de la p laneación. 

Requisitos establecidos cuantitativamente que incluyen: 

~ Valores nominales 

~ Valores asignados 

~ Límites de desviación y tolerancia 
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SISTEMA DE CALIDAD 

Es la estructura organizacionaL los procedimientos. los procesos y los recursos nec~sarios 

para implantar la administración de la calidad. 

El Sistema de Calidad debe de ser tan amplio como sea necesario para alccnzar los 

objetivos de calidad. 

Está diseñado principalmente para satisfacer las necesidades de la administración 

interna de la organización. es más amplio que los requisitos de un cliente en particular. quien 

evalúa únicamente la parte del sistema de calidad que le concierne. 

Para los propósitos de una evaluación de la calidad contractual y obligatoria . puede 

requerirse la demostración de la implementación de elementos especificados del sistE.:ma de 

calidad . 

SISTEMAS DE CALIDAD TOTAL 

El desarrollo del control de calidad empezó con la introducción de la ingelliería de 

control de calidad. pero no fue en verdad real y efectivo hasta que las co;n.~añías 

establecieron sistemas operat¡vos de calidad. de toma de decisiones y operativo ~ de la 

calidad total administrativos e ingenierías. 

ACTIVIDADES DE LOS SISTEMAS DE CALIDAD 

Para el logro de un sistema de calidad total, se han adaptado y aplicado los campos 

principales de la ingeniería de sistemas y la adm:nistración de sistemas a las necesidades 

particulares del control de calidad moderno. Es ahora un punto central para una ing~niería 

de calidad y para una administración de calidad efectivas dirigidas hacia el desarrollo y 

liderazgo continuo de un sistema de calidad fuerte e integrado que opera con e ficacia. 

economía y soporte entusiasta a través de toda la compañía y la organización en t )da la 

planta. Esta guiado por la economía del sistema y otras medidas sistemáticas que Jon las 

bases para las evaluaciones continuas e importantes de calidad. costo de c ·~ ! idad y 

actividades de calidad. 

Estas actividades son: 

l. La ingeniería de sistemas es el proceso tecnológico de crear y estructurar sister:las de 

calidad personas-maquinas-información efectivos. La ingeniería de sisiemas 
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proporcionara probablemente lo que podría considerarse como la tecnología de diseño 

fundamentalmente del ingeniero de calidad moderno. 

2. La administración de sistemas es el proceso administrativo de asegurar la operación 

efectiva del sistema de calidad, para guiar las actividades integradas de calidad en 

toda la organización. 

3. La economía del sistema, incluyendo especialmente el costo de calidad, es el proceso 

de medición y control para llevar a la asignación de recursos más efectiva del contenido 

personas -maquina-información del sisterna de calidad. 

4. Las mediciones de sistemas, particularmente con respecto a las auditorias por los 

clientes, son los procesos de evaluación de la efectividad con la cual los sistemas de 

calidad logran sus objetivos y cumplen sus metas. 

ADMINISTRACiÓN DE LA CALIDAD 

Es el conjunto de actividades de la función general de administración que determina: 

~ La política de calidad 

~ Los objetivos 

~ Las responsabilidades 

La implementación por medio de un sistema de calidad esta estructurado como sigue: 

~ Planeación de la calidad 

~ Control de Calidad 

~ Aseguramiento de la calidad 

~ Mejoramiento de la calidad. 

La Administración de la calidad es responsabilidad de todos los niveles de administración, 

pero debe de ser conducida ·por la alta dirección. Su implementación involucra a todos los 

miembros de la organización. 

POLíTICA DE CALIDAD 

Son las directrices y objetivos generales de una organización, concernientes a la calidad, 

las cuales son formalmente expresados por la Alta Dirección. Esta política es un elemento de 

la Política General (corporativa) de la empresa y está autorizada por la Alta Dirección. 
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PLANEACIÓN DE LA CALIDAD 

Son las actividades que determinan los objetivos y requisitos para la calidad y para la 

implementación de los elementos del Sistema de Calidad (11) . 

Aspectos de la Planeación de la Calidad: 

Planeación del producto: 

~ Identificación, clasificación y ponderación de las características de calidad. 

~ Establecimiento de objetivos. 

~ Requisitos y restricciones para la calidad. 

Planeación de la Administración y de las Operaciones: 

~ Es la preparación de la aplicación del Sistema de Calidad, incluyendo la 

organización y la programación. 

~ Elaboración de planes de calidad y toma de las disposiciones para el mejoramiento 

de la calidad. 

ASPECT O S RELEVANTES DEL PROCESO DE PLANEACION 

Las actividades para integrar la cal idad en la integración de la Fabricación tienen dos 

objetivos: prevenir los defectos y minimizar la variabilidad de los procesos. 

Estos objetivos requieren una intensidad de planea ció n que va mas allá de los tipos de 

planeación comunes, que solo contemplan la planeación. 

Es esencial hacer hincapié en la prevención, debido a la complejidad cada vez mayor 

de los productos y servicios, la falta de un inventario y seguridad para remplazar los 

productos defectuosos bajo los sistemas de producción justo a tiempo, y el impacto de la 

Fabricación asistida por computadora (11) . 

PLANEAC I ON INICIAL PARA LA CALIDAD 

La planeación se inicia durante la revisión del producto y del diseño, estas revisiones 

deben incluir también una evaluación de la reproducibilidad para que cubra los siguientes 

aspectos: 

- Claridad de todos los requerimientos. 

- Importancia relativa de las características del producto. 

- Efecto de las tolerancias sobre la economía de la Fabricación. 

10 



- Disponibilidad de ¡os procesos para cumplir con las tolerancias. 

- Tolerancia construida paro crear exc eso de juego o de interferencia. 

- Habilidad para cumplir COi1 requerimientos especiales sobre acabados superficiales. 

ajustes y otras características. 

- Identificación de necesidades especiales para el manejo del almacenamiento. 

- Disponibilidad de procesos de medic ión para evaluar los requerimientos. 

- Facilidad de acceso para la medición. 

- Habilidades especiales requeridas para el personal de Fabricación. 

REVISION DEL DISEÑO DEL PROCE SO 

Durante la revisión del diseño de proceso debe analizarse el proceso completo en un 

diagrama de flujo . 

Un ejemplo es cuando se muestran las trayectorias seguidas por los materiales conforme 

ingresan al proceso hasta llegar al producto terminado. 

Al realizar la planeación se utiliza un diagrama de flujo. el cual se divide en secciones 

lógicas llamadas estaciones de trabajo. Para cada eSTación de trabajo se prepara un 

documento formal con la lista de aspectos tales como: las operaciones a realizar. sE;cuencia. 

instalaciones e instrumentos necesarios. y las condiciones del proceso que deben 

controlarse ( 11) . 

PLANEACION ESTRATEGICA 

La planeación estratégica establece los indicadores de desempeño organizacional 

basándose en los resultados claves lo cual define la misión de la organización. establece las 

metas a largo plazo y decide sobre esas metas para lograrlo. 

Es una responsabilidad de la alta gerencia y sirve de guía de la organización como son: 

- La visión a largo plazo. 

- La responsabilidad por la seguridad económica y social de la empresa. 

- Ya que una situación aislada de un departamento o persona puede ocasionar la 

perdida de un mercado por problemas de entrega calidad o precio. 
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INDICADORES 

Son utilizados para medir la efectividad y !a eficiencia del proceso de planeación 

estratégica y estos son establecidos por el cuerpo gerencial y/o comité directivo. 

La información inicial con la que empieza la planeación es la siguiente: 

- Información de los clientes, proporcionada por los resultados de los estudios de 

mercados y los resultados del sistema de atención a clientes. 

- Información del entorno, que incluye un análisis globai de la situación económica, 

política y social de la localidad, esta información se obtiene por medio de un 

análisis de FODA. 

- Información del mercado, proporcionada por los resultados de los estudios de 

mercados los cuales incluyen información detallada de la competencia a niveles 

local y nacional. 

- Información del personal, proporcionada a través de los resultados de las 

encuestas del clima organizacional y calidad de vida en el trabCljo. 

ANALlSIS DE FODA 

F o r tal e z a S.- Las características internas de la organización que nos distinguen y la 

fortalecen competitivamente para el cumplimiento de su misión. 

O por t u n ida d e S.- Las circunstancias del entorno que favorecen el cumplimiento de 

nuestra misión. 

De b i lid a d e s .- Las características internas de la organización que la limitan o requisitos 

que no son dominados, para el logro de su misión. 

A m e n a z a S.- Las circunstancias del entorno que nos pueden impedir el cumplimiento 

de nuestra misión y resultados claves. 

PLANEACION OPERATIVA 

La planeación operativa.- convierte las estrategias y sus objetivos estratégicos en 

proyectos operativos, objetivos específicos a corto plazo y acciones para el logro de estos. 

La definición de planes operativos es anual y la frecuencia de revisión o seguimiento de este 

segmento de la implementación se lleva a cabo mensualmente por medio de la revisión de 

los indicadores de desempeño departamentales. 
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El despliegue de objetivos estrctégicos es de capital importancia, ya que es la forma de 

convertir en realidad la visión de la planta a través de sus planes estratégicos, aterrizando los 

conceptos y factores clave que aseguren la permanencia y la competitividad de la 

compañía en el mercado. 

Para el desarrollo de cada uno de los planes operativos y el logro de los objetivos a corto 

plazo, éstos son asignados a cada uno de los gerentes de departamento y jefes de área 

según corresponda. 

El seguimiento de la planeación operativa se realiza por medio de la exposición de 

resultados, en sesiones del cuerpo gerencial (o se puede nombrar un comité especial) en 

base mensual. Cada uno de los diferentes departamentos presenta sus indicadores de 

desempeño que incluyen los objetivos operativos anuales y la situación actual mensual, 

además de un gráfico para analizar la tendencia de cada uno de los indicadores (11). 

IMPLEMENTACION 

El grado de implementación de los proyecto:; operativos que se establecen a través de la 

planeación operativa este bajo la responsabilidad directa de los gerentes de departamento 

y jefaturas de área. Sus avances son revisados por el comité asignado o cuerpo gerencial 

durante las juntas de revisión de indicadores. Así mismo existen juntas departamentales en las 

cuales se evalúan los objetivos del área y del avance que se tiene, así como la participación 

y el compromiso de cada persona en el logro de los mismos(ll). 

INDICADORES 

La efectividad, así como la eficiencia del método de planeación operativa, es 

determinada mediante el cumplimiento de los objetivos a corto plazo y su contribución en el 

logro de los objetivos estratégicos. Éstos son analizados por el comité asignado durante el 

proceso de implementación (11) . 
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CONTROL DE CALIDAD 

Son las técnicas de carácter operacional, utilizadas para cumplir los requisitos para la 

calidad (10): 

~ Supervisión de un proceso. 

~ Eliminación de causas de funcionamiento no sati5factorio en todas ¡as fases del ciclo 

de calidad a fin de alcanzar la efectividad económica. Algunas actividades de 

Control de Calidad y Aseguramiento de la Calidad Se interrelacionan. 

ASEGURAMIENTO DE LA CALIDAD 

Es el conjunto de actividades planeadas y sistemáticas implantadas dentro del siste:na de 

calidad y demostradas según se requiera para proporcionar confianza adecuada de aue un 

elemento cumplirá los requisitos para la calidad. El Aseguramiento de la Calidad interno 

proporciona confianza a la dirección de la organización. El Aseguramiento de la C,Jlidad 

externo proporciona confianza al cliente en situaciones contractuales. A menos que los 

requisitos para la calidad reflejen completamente las necesidades del usucrio, el 

Aseguramiento de la Calidad pL'diera no proporcionar la confianza adecuada (10). 

MEJORA CONTINUA 

Los resultados obtenidos a través de las accicmes emprendidas son evaluados 

constantemente en cada una de las juntas q'J8 se realizan, así mismo de los planes 

estratégicos son analizados los resultados y los comparamos con nuesTros planes operativos 

para que de esta manera se realicen las mejoras cuyos cambios van siendo registrados para 

comparar su avance, los cuales se documentan y se analizan los principales indicadores(11). 
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NORMALIZACiÓN EN BUENAS PRÁCTICAS DE FABRICACiÓN DE 
MÉxICO y CANADÁ 

La regulación sanitaria influye directamente en el desarrollo socioeconómico del 

país. a través de la normalización, verificación y orientación de los diversos procesos 

productivos y de comercialización, con lo que se asegura la aplicación de 

procedimientos uniformes en la certificación, la inocuidad de los productos e insumos y la 

calidad sanitaria de los bienes y servicios. 

Estas regulaciones fueron objeto de negociaciones con Canadá y Estados Unidos en 

camino al Tratado de Libre Comercio, así como con otros países latinoamericanos con los 

que se pretende liberar el comercio recíproco, eliminando aquéllas que constituyen 

barreras al comercio. Para la Secretaría de Salud el TLC reviste gran interés, tanto por el 

efecto que tiene con relación a los servicios de atención médica y formación de personal 

para la salud dadc la posible intervención en materia de servicios, como por la incidencia 

de la regulación sanitaria en el control del comercio internacional, cabe mencionar que 

las negociaciones para la firma de un tratado de libre comercio entre México y Estados 

Unidos se iniciaron en 1990 y posteriormente se sumó Canadá, país que ya contaba con 

acuerdo de libre comercio con los Estados Unidos desde 1989. El Tratado de Libre Comercio 

de América del Norte (TLCAN) entró en operación el 1 de enero de 1994 y se constituyó en el 

acuerdo de libre comercio que comprende al mayor mercado del mundo (casi 400 millones 

de personas) y en el primer acuerdo que se firmaba entre naciones de tan diverso grado de 

desarrollo. 

Para aquellos productos que no requieran permisos de importación, pero que sean 

susceptibles de contaminación, alteración o adulteración, se ha diseñado un mecanismo 

de aceptación de certificados sanitarios oficiales, expedidos por las autoridades 

correspondientes del país de origen, mismos que podrán reforzarse mediante acuerdos o 

convenios internacionales de aceptación mutua. Asimismo, se ha contemplado realizar 

un muestreo aleatorio con todos los productos que ingresen al país; aquellos que sean 

novedosos o que ingresen por primera vez, obligatoriamente se incluirán en la muestra. 

En México el cumplimiento de las Buenas Prácticas de Fabricación verifica el 

cumplimiento del proyecto de norma oficial mexicana PROY-NOM-059-SSA 1-2003 (Buenas 

Prácticas de Fabricación de la industria Químico Farmacéutica dedicados a la fabricación 

de medicamentos), en tanto que en Canadá se utilizan las Guías de Buenas Prácticas de 

Fabricación del Health Products and Food Branch Inspectorate. 
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En México la instancia que participa en la elaboración de las Buenas Prácticas de 

Fabricación es la Secretaría de Salubridad, no obstante la Comisión Interinstitucional de 

Prácticas Adecuadas de Fabricación (ClPAM), cuyo cbjetivo es detectar las necesidades de 

la industria Químico-í-armacéutica respecto a las Buenas Prácticas de Fabricación elabora 

las guías necesarias para el curnplimiento de las Buenas Prácticas de Fabricación con la 

colaboración de profesionistas expertos y está cor.stituida por las principales asociaciones 

del país relacionadas con la Industria Químico-Farmacéutica(9): 

AFM Asociación Farmacéutica Mexicana 

CNQFB Colegio Nacional de Químicos Farmacéuticos Biólogos 

PQF Producción Químico Farmacéutica 

ANCE Academia Nacional de Ciencias Farmacéuticas 

CANIFARMA Cámara Nacional de la Industria Farmacéutica 

El antecedente de las Buenas Prácticas de Fabricación en México fue la Guía Azul del 

CIPAM sobre BPF publicada en los años 80 y que sirvió como base para la elaboración del 

proyecto de norma en 1993 y posteriormente la ~ublicación de la norma vigente en 1998, 

obviamente se tomo en cuenta la información de CGMP (Current Good Manufacturing 

Practices) provenientes de Estados Unidos, a través del CFR. 

Análogo a las normas oficiales mexicanas, en Canadá se cuenta con las Guías del 

Health Products and Food Branch Inspectorate del Health Canada, instancia gubernamental 

encargada de la regulación en el ámbito de la salud en Canadá. 

Con respecto al origen de Health Products and Food Branch Inspectorate Guide-0023 

del Health Canada, las primeras regulaciones relacionadas a la fabricación de 

medicamentos aparecieron en la división 1 de la parte C del Food and Drug Regulation (FDR) 

que consistían de tres breves regulaciones, denominadas C.01.052, C.01.055 y C.01.056 del 

FDR (Food and Drug Regulation) y fueron cubiertas por un documento interpretativo llamado 

"Standard for Manufacture, Control and Distribution of Drugs" conocido como la norma 74-

GP 1. Cinco versiones de este documento interpretativo fueron publicadas por el Canadian 

Goverment Specifications Board (CGSB), de la versión"a" en 1960 hasta la ultima versión "e" 

en 1975 (12) . 

En 1982 las regulaciones anteriores C.O 1 .052, C.O 1 .055 y C.O 1 .056 fueron reemplazadas por 

las regulaciones de las Buenas Prácticas de Fabricación las cuales incluyen la división 2 del 

FDR sección (C.02.002 al C.02.030). Estas regulaciones también son cubiertas por un 
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documento interpretativo denominado "Good Manufacturing Practices Guidelines", con la 

primera edición también publicada en 1982. Desde entonces, se han publicado algunas 

ediciones (ediciones 2°, 3°, 4°, 1998 Y 2002) , hasta la edición actual 2002, versión 2 la cual 

fue implementada el 1 ro de febrero del 2003 (12) . 

Para que un programa de control de medicamentos funcione adecuadamente, klS 

actividGdes deben realizarse con una visión de conjunto. El programa debe comprender las 

siguientes actividades básicas, sin que el orden de presentación signifique prioridad de unas 

sobre otras: 

./ Elaboracién de normas, guías y recomendaciones encaminadas a la regulación de las 

actividades de desarrollo, investigación, producción, distribución, comercialización y 

empleo de los productos farmacéuticos y que permitan definir las características de 

calidad que deben tener los medicamentos; 

./ Regular las condiciones de realización y conducción de las investigaciones tanto 

preclínicas como clínicas, de manera tal que permitan evaluar de manera científica y 

objetiva la seguridad y eficacia de los medicamentos antes de su entrada al mercado 

y permitiendo así el registro de los productos farmocéuticos para su comercialización; 

./ Verificación de los establecirr.ientos farmacéuticos dedicados al proceso de 

producción o comercialización de medicamentos pora certificar que dicho proceso 

sea cumplido de manera adecuada y conforme ·Ia legislación en todos sus pasos: 

producción, importación, exportación, distribuidores, transporte, almacén, control de 

calidad, expendio en farmacias y venta al público. Así mismo, se deben realizar 

inspecciones de las fábricas para certificar que el control de calidad de los productos 

comercializados, muestreo y análisis de los medicamentos en todos los niveles de 

producción y comercialización sean también los adecuados. 
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ANÁLISIS COMPARATIVO MÉXiCO-CANADÁ 

5. Organización de un establecimiento. 

NOM 059 
5.1 El establecimiento debe de 
contar con una organización interna 
acorde con el tamaño de la 
empresa y productos que fabrica . 

5.2 Debe existir un organigrama 
detallado y actualizado en donde se 
identifique claramente que el 
responsable de fabricación y el del 
área de calidad de la más alta 
jerarquía no reporten el uno al otro. 

5.3 El responsable sanitario debe 
ocupar el mayor nivel jerárquico del 
área técnica y debe ser el 
responsable del mayor nivel 
jerárquico del área técnica debe de 
ser el responsable del mayor nivel 
jerárquico de la unidad y reportar 
directamente al puesto mas alto del 
establecimiento. 

5.4 El responsable sanitario designara 
por escrito a la(s) persona(s) que 
atenderá(n) cualquier eventualidad 
cuando este se encuentre ausente, 
el o tos cuales tendrán que contar 
con los requisitos que establece la 
Ley General de Salud y el 
Reglamento de Insumos para la 
Salud para los responsables sanitarios. 
En el caso de extranjeros deberán 
contar con los documentos 
equivalentes. 

5.5 Debe de existir un número 
suf!ciente de supervisores de área 
para cubrir y supervisar las funciones 
operativas dentro del horario de 
trabajo. 

5.6 Los responsables de las áreas de 
fabricación, producción y calidad, 
del mayor nivel jerárquico, deben 
tener como mínimo estudios de 
licenciatura en el área farmacéutica 
o química, así como titulo y cedula 
profesionales o documento 
equivalente para el caso de 
extranjeros. 

Guía de Canadá 

C.02.006 (4) Un número adecuado de 
personal calificado y experiencia 
practica apropiada en sus 
responsabilidades esta disponible en 
el área. 

Comentario 
No se contempla en la Quía de 
Canadá . 

No se contempla en la guía de 
Canadá. 

No se contempla en la ruía de 
Canadá. 

No se contempla en lo guía de 
Canadá. 

Tanto en la guía como en la NOM, se 
indica este punto sin embergo en la 
NOM se indica a supervisores y en la 
guía se menciona a todo el personal. 

C.02.006 Cada lote de medicamento Ambos documentos mencionan este 
debe ser fabricado empacado / punto, en la guía se contempla de 
etiquetado, analizado y almacenado forma más amplia. 
bajo la supervisió" de personal a 
quien se le han asignado deberes y 
responsabilidades involucradas las 
cuales han tenido entrenamiento 
técnico, académico y otra 
capacitación que el director 
considere satisfactorio en los intereses 
de la salud del consumidor o 
comprador. 

C.02006 (1) Para el fabricante, 
empaquetador/etiquetador y 
analista, el personal a cargo del 
departamento de Fabricación y de 
control de calidad deben: 
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NOM059 

5.7 El responsable del más alto nivel 
jerárquico del área de fabricación se 
encargará de garantizar que la 
fabricación de los medicamentos 
cumplan con el contenido de esta 
norma. sin prejuicio de las 
obligaciones y responsabilidades que 
correspondan al responsable 
sanitario. conforme a la Ley General 
de Salud y el Reglamento de Insumos 
para la Salud. 

5.8 El responsable del más alto nivel 
jerárquico del área de producción se 
encargará de que la producción de 
los medicamentos se realice de 
acuerdo a los estudios de validación 
y ordenes maestras aprobadas. 
garantizando que se cumpla con las 
especificaciones de producto 
establecidas y el contenido de esta 
norma. 

Guía de Canadá 
C.02006 ( 1. 1) tener un grado 
universitario o equivalente en una 
ciencia relacionada al trabajo que se 
esta realizando. 

C.02006 (1 .2) tener experiencia 
práctica en las responsabilidades de 
su área. 

C.02006 (1 .3) el control directo y la 
supervisión personal en el área. el 
control de aciividades y 

C.02006 (1.4) puede deleger sus 
deberes y responsabilidades a una 
persona que tenga un diploma 
certificado u otra evidencia de 
calificación formal completa en una 
universidad. colegio o instituto 
técnico en una c iencia ~elacionada 
al trabajo que esta siendo 
desempeñado combinado con por 
lo menos dos años de experiencia 
práctica relevante. mientras se 
encuentra realizando los deberes y 
responsabilidades. 

C.02.0 13 (1) Se debe de contar con 
una persona responsable de la toma 
de decisiones concernientes Cl los 
requerimientos de control de calidad 
del fabricante. 
empacador/etiquetadcr. distribuidor 
e importador. que se encuentra en el 
área o tiene acceso total al 
departamento de control de calidad 
y tiene un conocimiento adecuado 
en las operaciones del área o 
cumple con las responsabilidades de 
la posición. 

Comentarlo 

No se contempla en la guía de 
Canadá. 

No se contempla en la guía de 
Canadá. 
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NOM 059 Guía de Canadá Comentarlo --.,.------1 
5.9 El responsable del más alto nivel C.02.013 (1: Se debe de contar con En ambos documentos se 
jerárquico de la unidad de calidad una persona responscble de la tomo contemplan los mismos criterios ya 
deberá tener toda la responsabilidad de decisiones concemientes a los que todo gira sobre la unidad de 
y la autoridad para verificar y requerimientos de control de calidad calidad. 
garantizar el cumplimiento de esta del fabricante, 
norma. empacador/etiquetador, distribuidor 

Entre sus funciones más importantes 
se tienen las siguientes: 

e importador que se encuentra en el 
área o tiene acceso total al 
departamento de control de calidad 
y tiene un conocimiento adecuado 
en las operaciones del área o 
cumple con las responsabilidades de 
la posición. 

5.9.1 Aprobar o rechazar todos los C.02.014 (1) Ningún lote de En ambas normas se considera este 
componentes e insumos utilizados en medicamento deberá de estar punto. 
la fabricación de los medicamentos, disponible para su venta al menos 
así como de materiales en proceso y que la venta de ese lote sea 
producto terminado. aprobada por la persona a cargo del 

5.9.2 Aprobar o rechazar los 
medicamentos fabricados, 
procesados o envasados por otra 
Compañía bajo contrato (maquilas, 
referirse al numeral 9.12. 

5.9.3 Que todos los análisis se realicen 
de acuerdo a lo descrito en la FEUM, 
o farmacopeas reconocidas 
internacionalmente o metodología 
del fabricante (referirse al numeral 
9.13. 

5.9.4 Que se cumplan todos los PNO's 
relacionados a la función de calidad, 
así como la aprobación de la 
documentación técnica del 

departamento de control de calidad. 

C.02.014 (3) Ningún lo te de materia 
prima y material de empaque 
deberá ser utiiizado en la fabricación 
o etiquetado de un medicamento, al 
menos de que el material este 
aprobodo para ur!lizarse por la 
persor,a a cargo del departamento 
de control de calidad. 

C.02.0 12 (3 .2.4) En el contrato se 
especifica la manera en la cual el 
departamento de control de calidad 
del distribuidor o importador libera el 
lote para la venta, asegurando que 
cada lote ha sido fabricado y 
empacado / etiquetado en 
cumplimiento con los requerimientos 
de la autorización de 
comercialización. 

C.02.012 (3.2.5) el contrato describe 
el manejo de las. materias primas, 
material de empaque, producto en 
proceso, a granel y producto 
terminado si son rechazados. 

C.02.009 (2) las especificaciones son 
de farmacopea o de un estatus 
equivalente y cumplen con la 
autorización de comercialización 
vigente. Donde propiedades o 
cualidades apropiadas y adicionales 
no indicadas en una farmacopea 
(ejemplo tamaño de partícula, etc.) 
están incluidas en las 
especificaciones. 

C.02.0 15 (1) todos los métodos de 
fabricación, empacado / 
etiquetado, anólisis, almacenamiento 
y transporte además de los 

En ambas normas se considera este 
punto. 

En ambas normas se considera este 
punto. 

En la guío de Canadá no se indica lo 
relacionado al cumplimiento sin 
embargo se indica que todos los 
PNOs deben ser aprobados por ell 
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NOM 059 
establecimiento que tenga efecto 
sobre la calidad de los procesos o 
productos fabricados, tales como la 
concentración, calidad, pureza, 
inocuidad y potencia de los 
medicamentos fabricados. 

5.9.5 Aprobar todos los estudios del 
Plan Maestro de Validación. 

5.9.6 La asignación de fechas de 
reanálisis a las materias primas y 
fechas de caducidad a los 
productos y reactivos. 

5.9.7 Que la documentación relativa 
a la fabricación y control de los lotes 
producidos se conserve. 

Guía de Canadá 
procedimientos que puedan afectar 
la calidad de un medicame:lto 
deben de estar examinados y 
aprobados por la persona a cargo 
del departamento de control de 
calidad antes de su implementación. 

El plan maestro de validación debe 
de contener todas las operaciones 
de validación, su estructura 
organizacional, su contenido y 
planeación . El principal elemento es 
la lista / inventario de lo que se va a 
validar y el programa planeado. 
Todas las actividades de validac'ón 
relacionadas a las operaciones 
técnicas críticas relevantes al 
producto y control de proceso 
autorizados son incluidas en el plan 
maestro de validación. 

C.02.009 (7) solo materia prima que 
ha sido Iberada por el departamer,to 
de control de calidad y que no ha 
pasado su periodo de reanálisis 
puede ser utilizado en la fabricación. 

C.02.009 (8) Si cualquier activo es 
mantenido en almacenamiento 
después de la fecha de reanálisis, el 
activo es puesto en cuürentena, 
evaluado y analizado IJntes de su 
uso . La fecha de reanálisis esta 
basada en el desarrollo de datos 
aceptables de estabilidad 
desarrollados bajo condiciones 
predefinidas o cualquier otra 
evidencia aceptable. Un lote de 
materia prima puede ser reanalizado 
y utilizado inmediatamente (ejemplo 
durante 30 días) después del 
reanálisis y se continua mientras siga 
cumpliendo con las especificaciones. 

C.02.009 (9) cualquier excipiente que 
esta sujeto a cambios químicos, 
microbiológicos o físicos es puesto en 
cuarentena, evaluado y analizado 
antes de su uso si el material a 
sobrepasado la fecha de caducidad 
determinada por datos de 
estabilidad o por cualquier otre 
evidencia documentada. 

C.02.021 ( 1 ) todos los registros y 
evidencias de fabricación, empaque 
/ etiquetado, análisis y 
almacenamiento de un 
medicamento que se requiere 
mantener bajo esta división debe ser 
retenida por un periodo de por lo 
menos un año después de la fecha 
de caducidad etiquetado en el 
medicamento, al menos que se 
especifique en la licencia. 

responsable del departcmJ llto de 
control de calidad. 

En la guía no se indic:J quien 
aprueba sin embargo se indican 
procesos autorizados, por lO que se 
tendría una equivalencia. 

En la guía de Canadá no se ;ndica la 
asignación de fechas come en la 
NOM, sino que indica la iiberación 
por lo que esta implcita la 
asignación de fechas. 
No se indica productos y rec.: ctivos. 

En este punto se considRran los 
mismos criterios en ambas nr'rmas. 
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NOM 059 Guíe de Canadá Comentario 
~--------~~~~---------r~77·~~~~~~~~ 

5.9.8 Que por cada queja se realicen 
las investigaciones correspondientes 
y asegurarse de que se implementen 
las acciones correctivas necesarias y 
que se establezca un sistema para 
medir la efectividad de las acciones 
correctivas (referirse al numeral 9.9. 

5.9 .9 Que se tenga un sistema de 
aprobación de Proveedores de 
acuerdo a las correspondientes 
normas oficiales mexicanas vigentes. 

C.02.021 (2) todos los registros y 
evidencias sobre ei análisis de 
materias primas y materiales de 
empaque / etiqL'etado que son 
requeridos para ser mantenidos bajo 
esta división se deben de retener por 
un periodo de por lo menos cinco 
años después de que se haya 
utilizado el material en la f':lbricación 
o empaque / etiquetado de un 
medicamento al menos de que 
existiera otra especificación en la 
licencia. 

C.02.015 (2) la persona a cargo del En este punto se consideran los 
departamento de centrol de calidad mismos criterios en ambas normas. 
debe encausar la investigación de 
cada illc\,;mplimiento de la calidad 
que sea recibida y requiera que una 
acción ccrrectiva ~ea tomada 
donde sea necesario. 

C.02.015 (4) todas las 
inconformidades y otra información 
concerniente el producto 
potencialmente defectivo son 
revisadas de acuerdo a 
procedimientos escritos. La queja es 
registrada con todos les detalles 
originales e investigados. Una acción 
apropiada de seguimiento es 
tomada después de que la 
investigación y evaluación de la 
inconformidad. Todos las decisicnes y 
medidas tomadas como un resultado 
de la inconformidad son registradas y 
referidas al correspcndiente registro 
de lote. Los registros de las 
inconformidades son regularmente 
revisadas por cualquier indicación o 
problema recurrente espeCifico que 
requiere atención. El mismo 
procedimiento es aplicado a los 
retiros de producto. 

C.02.0 I O (1) El análisis se recliza en 
una muestra tomada después de la 
recepción de la materia prima en las 
instalaciones de la persona quien 
formula la r1ateria prima en una 
forma de dosificación, al menos de 
que el vendedor este certificado. Un 
programa de certificación de 
vendedores de materia prima, si se 
emplea, es documentado en un 
procedimiento de operación 
normalizado y por lo menos ese 
programa debe de incluir: 

C.02.0 I O (l. 1) Un contrato escrito que 
resalte las responsabilidades 
especificas de cada una de les 
partes involucradas. 

En la guía de Canadá se menciona 
la certificación de proveedores que 
es equivalente a la aprobación 
como se menciona en !a NOM. 
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5.9 .10 Que exista 
auditorios técnicos. 

un sistema de C.02.012 (1) Todo fabricante. 

5.9.11 Garantizar el cumplimiento de 
los correspondientes normatividades 
vigentes. 

5.9.12 Que cualquier desviación a los 
procedimientos establecidos sea 
investigada. revisada y dictaminada. 
y la conclusión documentada antes 
de decidir el destino final del lote. 

empacador/etiquetudor. distribuidor. 
importador y almacenador debe de 
mantener un programa de auditorios 
internos. 

C.02.011 (5) cualquier desviación de 
los instrucciores y procedimientos se 
debe de evitar. Si ocurre alguna 
desviación. personal calificado 
escribe un reporte que describe la 
desviaciór. la investigación. el 
fundamento para lo disposición y 
cualquier seguimiento de los 
actividades requeridos. El reporte es 
aprobado por el departamento de 
control de calidad. 

Comentario I 

En ambos normos se considera este 
punto. 

No se indica en la guía de Canadó. 

En ambas normos se considera este I 
punto. 

5.9.13 Notificar o la Secretaria de C.02.012 (1.1) El propósito de un retiro En ambos normos se considera este 
Salud o Entidad Reguladora de producto del mercado es retirar punto. 
correspondiente. cuando sea del mercado un medicamento que 
necesario. cualquiera de los represente algún riesgo pura la salud. 
siguientes incidentes: retiro de El Health Canada es notificado del 
producto del mercado y efectos retiro del producto. 
adversos en medicamentos 
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6. Personal. 

NOM 059 Guía de Canadá 
6.1 Las obligaciones y C.02.006 (4.2) Todo el personal 
responsabilidades del personal del responsable tiene sus obligaciones 
establecimiento deben estar por específicas registradas en una 
escrito. descripción escrita y tienen la 

autoridad adecuada para llevar a 

Comentario 
La guía de Canadá es más explicita 
en este punto pero de manera 
general se menciona la 
responsabilidad del personal en 
ambos documentos. 

cabo sus responsabiiig:..:a:..:d::..:e:..:s:.;... -----+-------------.----1 
6.2 El personal responsable de la 
fabricación y control de los 
medicamentos, incluyendo el 
personal temporal. debe estar 
calificado, con base en su 
experiencia, formación o 
capacitación, para la función que 
desempeña. La calificación debe 
estar documentada. 
6.3 Debe existir un programa 
documentado continuo para la 
capacitación y entrenamiento del 
personal en les funciones que :e sean 
asignadas. 

6.3.1 E:ste programa debe incluir al 
menos las siguientes áreas: Inducción 
al puesto, BPF, PNOs y Seguridad. 

6.3.2 La capacitación en BPF debe 
realizarse cuando menos una vez al 
año y cada vez que ocurran cambios 
en la Normatividad o los PNOs 
aplicables. 

C.02.006 (1.2) E: personal debe de 
tener experiencia practica en sus 
áreas de responsabilidad. 

C.02.006 (5) Todo el personal debe 
estar conciente de los principios de 
las buenas prácticas de fabricación 
que les afecta, y todo el personal 
recibe capacitación inicial y 
continua relevante a las 
responsabilidades de su trabajo. 

C.02.006 (5 .1) La capacitación es 
dada por personal calificado 
teniendo como función y de 
acuerdo a un programa escrito pera 
todo el personal involucrado en la 
fabricación de un medicamento, 
incluyendo persona! técnico de 
mantenimiento y limpieza. 

C.02.006 (5.2) La efectividad de la 
capacitación continua es 
periódicamente evaluada. 

C.02.006 (5.3) La capacitación se da 
antes de la implementación o 
revisión de un nuevo PNO. 

C.02.006 (5.4) Los registros de la 
capacitación son documentados. 

C.02.006 (5 .5) El personal que labore 
en áreas donde el material sea 
altamente túxico, infeccioso, o 
toxico son manejados y se les da 
capacitación espeCifica. 

En ambos documentos se menciona 
la experiencia en el área con la que 
debe de contar el personal lo cual es 
un requisito básico, sin embargo no 
se menciona la calificación como en 
la NOM. 

En la guía de Canadá se tiene 
implícito que debe existir un 
programa de capacitación y 
evaluarse tanto el programa como 
la capacitación. 

Se consideran los mismos criterios en 
ambos documentos. 
Ver numeral 6.3 de la NOM. 

No se contempla en ia guía de 
Canadá. 

6.3.3 Este programa debe indicar C.02.006 (5.2) La efectividad de la I Se menciona la evaluación de la 
como mínimo: contenido, capacitación continua es capacitación en ambas guías, sin 
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participantes. instructores. frecuencia. periódicamente evaluada. embargo en la NOM se ;r.j ica de 
sistema de evaluación y constancia forma más detallada el contenido 
de realización. del progrClma. 

6.4 El personal debe portar ropa de 
trabajo limpia y confortable y el 
equipo de protección. diseñado para 
evitar la contaminación de los 
productos y de las áreas de 
fabricación . así como riesgos de salud 
ocupacional. 

6.4.1 Los requerimientos de 
indumentaria para cada área de 
fabricación deben estar definidos y 
por escrito 

C.02.00a (1) toda persona quien Este punto se considera en ambas 
fabrica o acondiciona un guías. 
medicamento debe de tener por 
escrito los requerimientos mínimos 
para la salud y el comportamiento 
higiénico e indumentaria personal 
para asegurar condiciones sanitarias 
y limpieza de la fabricación y 
acondicionamiento. 

Se r::on;idera el mismo criTerio en 
ar.1bos documentos. 
Ver numeral 6.4 de la NOM. 

6.4.2 Se debe contar con un PNO de C.02.029 Personal (10) La Este punto se contempla e:--. ambos 
lavado de indumentaria que incluya indumentaria que se utilice en las documentos. 
la de áreas donde se fabrican áreas limpia y aséptica se lava o 
productos de 0110 riesgo . limpia de tal forma que no adquiera 

partículas adicio"ales 
contaminantes que puedan más 
tarde esparcirse. Las instalaciones de 
la lavandería deben de estar 
separadas. Si la tela esta dañada 
por una inapropiado limpieza o 
esterilización. puede i:1crementar~e 
el riesgo de partículas desprendibles. 
Las operaciones de lavado y 
( sterilización siguen procedimientos 
de operación r,ormclizados. La 
reparación de la indumentaria se 
realiza utilizando materiales 
apropiados (por ejemplo hilo que no 
genere partículas) 

6.4.3 En caso de usar indumentaria 
desechable se debe de contar con 
un PNO ~ara su disposición final. 

No se irdica en la guía de Canadá 

6.5 El personal de nuevo ingreso debe 
de pasar un examen médico. 

6.6 Se debe hacer periÓdicamente un 
examen médico a todo el personal 
de las áreas de fabricación y calidad. 
así como después de una ausencia 
debida a enfermedades transmisibles 
y tomar las acciones necesarias en 
caso de diagnóstico positivo. 

c.02.00a 1 Los requerimientos de Ambos documentos co~.templan 

salud mínima están disponibles por este punto. 
escrito y proveen lo siguiente: 
c.02.00a (1 .1) El personal quien tiene 
acceso a cualquier área donde un 
medicamento se encuentra 
expuesto durante su fabricación o 
empacado / etiquetado debe de 
estar bajo examen de su salud antes 
de contratarse. La reexaminación 
médica basada en los 
requerimientos de la labor se realiza 
periódicamente. 

c.02.00a 1 Los requerimientos de Ambos documentos 
salud mínima están disponibles por este punto. 
escrito y proveen lo siguiente: 

C.02.00a (1 . 1) El personal quien tiene 
acceso a cualquier área donde un 
medicamento se encuentra 
expuesto durante su fabricación o 
empacadO / etiquetado debe de 

con,emplcn 
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6.7 Cualquier integrante del personal. 
que en cualquier momento dado 
muestre tener posible enfermedad o 
lesión abierta, de acuerdo a un 
examen médico o por supervisión 
física y que pueda afectar de 
manera adversa la inocuidad o 
calidad de los medic amentos, deberá 
ser excluido del contacto directo con 
los componentes o insumos utilizados 
en la fabricación de los 
medicamentos, materiales en proceso 
y el producto terminado hasta que su 
condición sea corregida o 
determinada por personal médico 
competente. Todo el personal debe 
ser instruido para reportar al personal 
de supervisión cualquier condición de 
enfermedad que pueda tener efectos 
adversos sobre los medicamentos. 

6.8 Si el personal de las áreas de 
fabricación donde el producto se 
encuentra expuesto, 
acondicionamiento y en el laboratorio 
analítico, tiene que salir de sus áreas, 
debe cambiarse la ropa de trabajo 
para volvérsela a poner al momento 
de reingresar a ellas. 
6.9 El personal debe de cumplir con 
los PNO's de higiene personal para 
cada área de fabricación. 

Guía de Canadá 
estar bajo examen de SlJ salud antes 
de contratarse. L:J reexaminación 
médica basada en los 
requerimientos de la labor se realiza 

I periódicamente. 

C.02.008 (1 .3) Cuando un empleado 
ha estado ausente de su lugar de 
trabajo debido a alguna 
enfermedad que puede afectar 
adversamente la calidad de los 
productos, la salud de ese 
empleado se debe asegurar antes 
de que se le permita el regreso a su 
lugar de trabajo. 

C.02.008 (1 .4) Las acciones que ~e 
tomaran en el evento un diagnostico 
positivo o un caso donde se 
sospeche que se esta omenazando 
a los consumidores del producto es 
especificado. 

Comentario 

C.02.008 (2) ninguna persona debe Ambos documentos 
tener acceso a las áreas donde el este punto. 

contemplon 

medicamento 
durante la 

esta expuesto 
fabricación o 

acondicionamiento si la persona: 
a) se encuentra enferma de una 
enfermedad contagiosa 
b) tiene una lesión expuesta 

C.02.008 (1.5) Verificaciones por la 
supervisión son realizadas para 
prevenir que cualquier persona 
quien tenga una aparente 
enfermedad o lesiones expuestas 
que pueden afectar adversamente 
la calidad de los medicamentos 
desde el manejo de materia prima. 
material de empaque, 
medicamento en proceso o 
productos terminados hasta que la 
condición se juzgue que no 
representa ningún riesgo. 

C.02.008 (1 .6) Los empleadcs están 
instruidos para reportcr a su 
supervisor cualquier condición de 
salud que puede afectar 
adversamente los productos. 

No se considera en la guía de 
Canadá. 

I 
C.02.008 (2) El programa de higiene 
-::Iaramente define los requerimientos 
de indumentaria y procedimientos 
de higiene para el personel y 
visitantes. 

Ambos documentos 
este punto. 

cootemplcn I 
i 
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C.02.008 (2.1) Donde exista una 
potencial contaminación de la 
mateiÍa prima. mClterial en proceso 
o medicamento el personal utiliza 
ropa limpia y cubierta protectora. 

C.02.008 (2.2) El contacto directo 
con la piel se evita entre las manos 
del operador y la materia prima. 
material de empaque primario e 
intermediarios o producto a granel. 

C.02.008 (2.3) Las prácticas no 
sanitarias tales corno el ¡u mar. 
comer. beber. mascar. y mantener 
plantas. alimento. bebidas y 
medicamentos personales no estón 
permitidos en áreas de fabricación. 
empaque / etiquetado y 
almacenamiento o en cU'Jlquier 
área donde pudiese influir 
adversamente la calidad del 
producto. 

C.02.008 (2.4) Los requerimientos 
re ferentes a la higiene personal con 
énfasis en la higiene de las manos 
son destacadas y seguidas por los 
empleados. 

C.02.008 (2.5) Los requerimientos 
rA ferentes al uso de cosméticos y 
jv yería por los empleados son 
destacados y son observados por los 
empleados. 

C.02.008 (2.6) Indumentaria 
protectora aislada. si es reusable es 
guardada en contenedores 
separados hasta que lave 
propiamenie. si es necesario 
desinfectado o esterilizado. 

C.02.008 (2.7) Los procedimientos de 
higiene personal incluyendo el uso 
de ropa protectora. '.Jplica a todo el 
personal que ingrese a las áreas 
productivas. 

6.10 El personal no debe usar joyas. ni C.02.008 (2) El programa de higiene Ambos documentos cOl"'templon 
cosméticos en las áreas de claramente define Ics requerimientos este punto. 
fabricación donde el producto se de indumentaria y procedimientos 
encuentre expuesto. de higiene para el personal y 
acondicionamiento y en el laboratorio visitantes. 
analítico. 

C.02.008 (2.5) Los requerimientos 
concernientes al uso de cosméticos 
y joyería por los empleados están 
explicados y son seguidos por el 
personal. 

6.11 El personal que preste asesoría C.02.006 (6) Los consultores y 
técnica. consultaría y contratistas. contratistas tienen la capacitación. 
para cualquiera de los puntos calificación y experiencia necesaria 
incluidos en esta norma. debe de para aconsejar en la materia para la 
tener la formación académica. cual fueron contratados. 

En ambos documentos se ·oma en 
cuenta t'.Jnto la experiencia. 
capacitación y calificadón del 
personal que presta sus servicios 
como contratiste. 

27 



NOM059 
entrenamiento y experienCia 
suficientes para hacer las 
recomendaciones sobre los asuntos 
para los que son requeridos, así como 
realizar sus funciones y no poner en 
riesgo la calidad de los productos 
fabricados. 

6.11.1 Se deben mantener registros 
indicando el nombre, la experiencia y 
el tipo de servicios que presta 

6.11 .2 El personal temporal o 
consultores no deben llevar a cabo el 
dictamen final del producto. 
6.12 El personal no debe ingerir 
alimentos ni bebidas de ningún tipo 
en las áreas de fabricación y 
laboratorios, ni tampoco fumar. 

Guía de Canadá 

C.02.008 (2) El programa de higiene 
claramente define los requerimientos 
y procedimientos de higiene para el 
personal y visitantes. 

C.02.008 (2.3) La práctico no 
sanitaria tal como el fumar, comer, 
beber, masticar y conservar plantas, 
alimento, bebidos, cigarros y 
medicamento personal no están 
permitidos en las áreas de 
fabricación, empaque / etiquetado 
y almacenamiento o en ningur.a 
otra área donde se puede afectar 
adversamente la calidad del 
producto. 

Comentarlo 

No se indica en la guía de Canadá 

No se indica en la guía de Canadá 

Ambos documentos contemplan 
este pun10. 

6.13 El personal no debe tener No se indica en la guía de Canadá 
alimentos, ni bebidas en las gavetas 
dedicadas al gucrdado de sus 
pertenencias y accesorios de trabajo, 
y solo en el lugar destinado para ello. 
6.14 El personal temporal operativo No se indica en la guía de Canadá 
deberá de sujetarse a los mismos 
requisitos que el personal de base, 
previo curso de inducción a la 
actividad que se va a realizar. 
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7. 1 Generalidades 

7.1.1 Todos los documentos deben C.02.024 Todos los documentos Ambos documentos mencionan el 
ser escritos en español. emitidos por relevantes a las BPM (Tales como los mismo criterio. 
un medio que asegure su legibilidad, registros relacionados con cualquier 
empleando vocabulario sencillo, acción tomada o conclusión 
indicando el tipo, naturaleza, alcanzada) y PNOs son aprobados, 
propósito o uso del documento. La firmados y fechados por el 
organización de su contenido será tal departamento de control de 
que permita su fácil comprensión. Los calidad. La documentación no es 
documentos originales no deben ser alterada sin la aprobación del 
alterados. departamento de Control de 

Calidad. Cualquier alteración 
realizada a un documento €os firmoda 
y fechada, la alteración permite la 
lectura de la información original. 
Donde sea apropiado, la razón para 
el cambio es registrada. 
Cualquier documentación requerido 
para su evaluación por el Health 
Canadá esto disponible en uno de 
los lenguajes ofic iales. 

7.1.2 Los documentos donde se Este punto no lo menciona ICJ r:;uía. 
realizan registros de datos deben 
c umplir 01 menos con los siguientes 
requisitos: 
7.1.2.1 Los datos deben ser Este punto no ~o menciona la guía. 
registrados por lo persono que realizó 
la actividad y en el momento en que 
ésta se realizó. No deben usarse 
siglas preferentemente y en el caso 
de usarse, 01 igual que las firmas, 
debe existir un catálogo. 

7.1 .2.2 Los datos deben ser claros e 
indelebles. 

7.1 .2.3 Todos los espacios deben 
estar debidamente llenados o 
cancelados de acuerdo a un PNO. 

7.1.2.4 Cualquier corrección debe 
permitir ver el dato original y debe ir 
firmado y fechado por la persona 
que realizó la corrección. 

7. 1.2.5 Un formato preestablecido 
para registro de fechas y horas. 

Este punto no lo menciono la guía. 

C.02.024 Cualquier alteración Las dos normas consideran el mismo 
realizada a un docurr.ento es firmado ¡::unto. 
y fechada, la alteración permitirá la 
lectura de la ir,formación original. 
Donde sea apropiado, lo razón paro 
el cambio es registrado. 

Este punto no lo mencionu lo guío. 

7.1.3 Los documentos deben ser C.02.024 Los registros deben En este punto arr:bas normas poseen 
reproducidos a través de un sistema mantenerse en un formato el mismo criterio, sin embar<;1o en lo 
que asegure que el documento es electrónico previendo que los norma de Canadá indica ur, tiempo 

'-

c_o_p_ia_f_ie_l_d_e_l_o_ri_g_in_O_I_. ______ ~r::.:e:.::sp:.¡;al.:l:.:..d=o:..:s.::::t-'o'__m=b.::::i.::::é.::::n=se.:=cc...:o=.;n=.;s'_"e:.:..rv=.;e..;:n::.::. :....L;.::O"'-'S de 48 horas J datos electrónicos deben de poder 
7.1 .4 La documentación se debe estar disponibles en un formato 
archivar en forma tal que sea fácil y impreso. Durante el periodo de 
rápidO acceso retención, tales registros deben de. 

aseQurarse Y accesibles dentro de las 
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48 horas por e! fabricante, 

7.1.5 Debe existir un sistema de 
control que permita la revisión, 
distribución y modificación o 
cancelación de los documentos. Este 
sistema debe incluir las instrucciones 
d&talladas, el personal involucrado y 
definir las responsabilidades para 
asegurar la distribución de los 
documentos actualizados y el retiro 
de los obsoletos. 

7. ·1.6 Todos los documentos maestros 
y operativos originales deben ser 
actualizados por el responsable 
sanitario, así como cualquier 
modificación a los documentos 
anteriores. 

eMpacador /etiquetador, distribuidor 
o importador. 

C.02.024 Para todas las secciones de 
las guías de GMP, PNOs son retenidos 
para referencia e inspección. Estos 
PNOs son regularmente revisados y 
están disponibles para la calificación 
del personal. Las razones de toda 
revisión son documentadas. un 
sistema se estoblece que asegure 
que solamente los PNOs actuales 
están en uso. Los registros de los PI'JOS 
para tOd05 los sistemas 
compu!arizados y automatizados son 
retenidos donde sea apropiado. 

Las dos normas consideran el mismo 
punto. 

Ver numeral 7.1.5 
Las dos normas consideran el mismo 
punto. 

7.1.7 Se deben conservar registros de C.02.024 Todos los documentos Las dos normas consideran el mismo 
los cambios realizados a documentos relevantes a las BPM (Tales como los punto. 

7.1 .8 El establecimiento debe contar 
como mínimo con los siguientes 
documentos: 

7.1.8.1 Manual de Calidad. 

7.1 .8.2 Organigrarr,a del 
establecimiento, indicando los 
puestos y el nombre de las personas 
que los ocupan. 

7.1.8.3 Edición vigente de la FEUM, así 
como los suplementos 
correspondientes. 

7.1 .8.4 Relación de medicamentos 
registrados y la relación de los que se 
comercializan. 

7.1 .8.5 Planos actualizados entre los 
cuales deberán estar: planos 
arquitectónicos y planos de los 
sistemas críticos 

registros relacionados con cualquier 
acción tomad(] o conclusión 
alcanzada) y PNOs son aprobados, 
firmados y fechados por el 
departamento je control de 
calidad. La cocumentación no es 
alterada sin la aprobación del 
departamento de Control de 
Calidad. Cualquier alteración 
realizada a un documento es fi~mada 
y fechada, la alteración permite la 
lectura de la información original. 
Donde sea apropiado, la razón para 
el cambio es registroda. 

C.02.020 (5) Todo fabricantr:> debe de 
mantener en sus instalaciones: 
a) Planos detallados y 

especificaciones de cada 

Este punto no lo menciona la guía. 

Ver el numeral 14.2. 

E'ste punto no lo menciona la guía. 

Este punto no lo menciona la guía. 

En este punto la NOM considera 
planos de sistemas críticos, mientras 
que la guía lo generaliza en diseño y 
construcción. 
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7.1 .8.6 Relación de equipos de 
fabricación incluyendo las 
características de los equipos. 
capacidad. ubicación y modelo. 

7.1.8.7 Relación de equipos e 
instrumentos analíticos, ubicación y 
modelo. 
7.2 Documentación legal 
7.2.1 El establecimiento debe contar 
como mínimo con lo siguientes 
documentos legales: 

7 .L. 1 Licencia sanitaria expedida por 
la Secretaría de salud. 

7.2.3 Aviso del responsable sanitario. 

7.2.4 Expediente legal de cada 
producto. el cual debe estar 
conformado por los siguientes 
documentos como mínimo: 

7.2.4.1 Original del registro sanitario 
vigente emitido por la Secretaría de 
Salud. 

7.2.4.2 Proyectos de etiqueta e 
instructivos para envases primarios y 
secundarios autorizados por la 
Secretaría de Salud. para todas las 
presentaciones autorizadas en el 
registro sanitario. 

7.2.5 Documentación relativa al 
control de estupefacientes y 
psicotrópicos. 
7.3 Documento maestro 

construcción en donde se 
fabrica y 

b) Una descripción del diseño y 
construcción de las 
instalaciones. 

7.3.1 El establecimiento debe contar C.02.020 (1) Cada fabricante. 
con un documento maestro para empacador / etiquetador. 
cada producto. que incluya como distribuidor e importador debe de 
mínimo los originales de: mantener en sus instalaciones para 

7.3.2 Información sometida para la 
obtención del registro sanitario y sus 
modificaciones. 

7.3.3 Orden de producción para 
cada tamaño de lote. la cual debe 
incluir: Nombre del producto. forma 
farmacéutica. concentración. fecha 
de caducidad autorizada, tamaño 
de lote. cantidad por unidad de 
dosificación y cantidad por lote de 
cada componente, incluyendO 
clave y nombre. 

cada medicamento: 
a) Documentos de producción 

maestro para el 
medicamento. 

C.02.011 (23) Las operaciones de 
proceso son cubiertas por formulas 
maestras. que son preparadas y están 
sujetas a verificaciones 
independientes por personal 
cali ficado. 

C.02.011 (24) Las formulas maestras 
están escritas para proveer no menor 
del 100 % de lo etiquetado e incluye 
lo siguiente: 

Ver el numeral 14.2. 

Este punto no lo menciona la guía. 

La guía de Canadá no considera 
estos puntos. 

En este punto ambos documentos 
tocan los mismos puntos. 
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7.3.4 Procedimiento de producción €I C.02.0 11 (24.1) El nombre del 
cual contiene los instrucciones producto. con un código de 
completos del producto. detallando: referencia relacionado a sus 
equipo. parámetros críticos. controles 
en proceso y precauciones a seguir. 
En este documento se deben indicar 
los rendimientos teóricos máximos y 
mínimos en cada etapa intermedia 
osí como al final del proceso. Incluye 
los espacios para el registro de los 
operaciones críticas. 

7.3.5 Orden de acondicionamiento 
para cada presentación. la cual 
debe incluir: nombre del producto. 
forma farmacéutica y 
concentración. presentación. la 
fecha de caducidad autorizada y 
relación completa de los materiales 
indicando su clave. 

7.3.6 Procedimiento de 

especificaciones. 

C.02.011 (24.2) Una descripción de la 
forma de dosificación. potencia del 
producto y tamaño del lote. 

C.02.011 (24.3) Una lista de todos los 
materios primos que serán usados. 
junto con la cantidad de cada una. 
descrito utilizando el nombre 
designado y una referencia qU8 sea 
única para el material. 

C.02.011 (24.4) Establecimiento del 
rendimiento final esperado. junto con 
sus límites aceptables y rendimientos 
intermedios relevantes donde 
aplique. 

acondicionamiento el cual contiene C.02.011 (24.5) Establecimiento del 
los instrucciones completas para el equipo a ser utilizado. 
acondicionamiento del producto. 
detallando equipo. parámetros 
críticos. controles en proceso y 
precauciones a seguir. En este 
documento se debe incluir un 
apartado para la conciliación de 
etiquetas e indicar los rendimientos 
teóricos máximos y mínimos del 
producto terminado. Incluye los 
espacios para el registro de los 
operaciones críticos. 

C.02.011 (24.6) Los procedimientos o 
referencia a los procedimientos que 
serár utilizados para la preparación 
del equipo critico. ejemplo limpieza 
(especialmente después de un 
cambio en el producto). ensamble. 
calibración. esterilización. etc. 

C.02.011 (24.7) Se deben de tener 
instrucciones detallados del proceso 
(verificación de materiales. 
pretratamientos. secuencia de 
adición de materiales. tiempos de 
mezclado o temperatura. etc.) 

C.02.011 (24.8) Se deben de tener 
instrucciones de controles en 
proceso. junto con sus limites. 

C.02.011 (24.9) Donde sea necesario 
se debe de contar con los 
requerimientos de almacenamiento 
del producto. incluyendo el 
contenedor. el etiquetado y 
cualquier condición de 
almacencmiento especial. 

C.02.0 11 (24.10) Se debe de tomar en 
cuenta cualquier precaución 
especial a ser observada. 

C.02.011 (25) En el coso de un 
producto empacado. la formula 
maestra también incluye para cada 
producto. lo siguiente: 

C.02.011 (25.1) El tamaño de 
empaque. expresado en térm:nos de 
número. peso o volumen del 
producto en el contenedor final. 
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C.02.011 (25.2) Una lista completa de 
todo el material de empaque 
requerido Dara un tamaiio de lote 
estándar, inc luyendo cantidades, 
tamaños y tipos con el código o 
número de referencia relacionado a 
las especificaciones para cada 
material de empaque; 

C.02.C1 1 (2S .3j Un ejemplo o 
reproducción del material de 
empaque impreso relevante y 
muestras, indicando en dende se 
colocara el número de loíe o f8cha 
de caducidad; 

C.02.011 (25.4) Serán observadas 
precauciones especiales incluyenco 
un examen cuidadoso del área de 
empaque para poder con certeza 
tener una línea despejada antes de 
la operación; 

C.02.01 1 (25.5) Una descripción de las 
operaciones de empaque, 
incluyendo cualquier operación 
significativa y el equipo que será 
utilizado; 

7.3.7 Especificaciones del producto C.02.011 (25.6) Det Cl lles de los 
en proceso terminado. controles en proceso, con 

instrucciones para el muestreo y 
limites de aceptación. 

7.3.8 Métodos analíticos para el 
producto en proceso y terminado. 

Comentario 

Este punto no lo menciona la guía. 

7.3.9 Especificaciones y métodos C.02.024 (4) La siguiente Ambos documentos consideran el 
analíticos de todos los componentes documentación es conservada por el mismo criterio. 

7.3.10 Especificaciones de los 
materiales de envase primario y 
secundario. 

7.3.11 Especificaciones de los 
materiales impresos. 

fabricante: 

C.02.024 (4.1) '.as especificaciones 
escritas para las materias primas. 

C.02.020 (3) Cada fabricante debe 
de mantener en sus instalac iones: 

a) Las especificaciones escritas 
para las materias prirr.as, 

b) Evidencia adecL'ada de las 
pruebas de materia prima. 

C.02.020 (4) Cada persona que 
acondicione un medicamento debe 
de mantener e:1 sus instalaciones: 
a) Especificaciones escriías para 

los maíeriales de 
acondicionamiento, 

b) Evidencia adecuada del 
análisis del material de 
empaque o pruebas referidas. 

Ambos documentos consideran el 
r.lismo criterio. 
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7.4 Documentación operativa 
7.4.1 El establecimiento debe contar 
con los siguientes Procedimientos 
Normalizados de Operación, además 
de otros indicados en el cuerpo de 
esta norma: 

7.4.1.1 PNO para limpieza, C.02.024 (1) Toda persona que 
sanitización (donde el producto este fabrica, empaca / etiqueta un 
expuesto) y operación de los equipos medicamento debe de tener un 
utilizados en la producción y programa de sanitización escrito que 
acondicionamiento de los productos. sea implementado bajo la supervisión 

7.4.1.2 PNO para la limpieza y 
sanitización (donde el producto este 
expuesto) de las óreas de 
producción y acondicionamiento del 
producto. 

7.4.1.3 PNO para las operaciones 
relacionadas con los sistemas criticos 
del establecimiento. 

7.4.1.4 PNO para la calibración de los 
instrumentos de medición. 

7.4.1.5 PNO para el mantenimiento 
preventivo y correctivo de equipos, 
instrumentos de medición, sistemas 
criticos y áreas de fabricación. 

7.4.1.6 PNO para la limpieza y 
sanitización del área de 
microbiología y bioterio. 

7.4.1.7 PNO para el manejo de 
desviaciones. 

7.4.1.8 PNO para el control de 
cambios. 

7.4.1.9 PNO para el manejo de 
quejas. 

7.4.1.10 PNO para el manejo de 
producto devuelto. 

7.4.1 .11 PNO para la compra de 
componentes y materiales. 

7.4.1.12 PNO para la distribución de 
productos. 

de personal calificado. 

C.02.024 (2) El programa de 
sanitizaciór. debe de incluir: 

a) Procedimientos de limpieza 
para las instalaciones 
donde el medicamento sea 
fabricado o empacado / 
etiquetado y paro el equipo 
utilizado en la fabric::¡ción o 
empaque / etiquetado del 
medicamento. 

la guía no se mencionan aspectos 
relacionados con los puntos 7.4.1.3 al 
7.4.1.12. 

7.4.1.13 PNO para el 
productos del mercado. 

retiro de C.02.0 12 (1) Un sistema de retiro de Se indica el mismo criterio en ambos 
¡::,roducto del mercado por escrito documentos. 
esta disponible para asegurar el 
cumplimiento con la Food and Drug 
Regulation y requiere: 
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7.5 Registros y reportes 
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C.C2.012 (1 A) El procedimientc de 
retiro de producto del mercado es 
capaz de ser puesto en operación en 
cualquier momento, du~ante y fuera 
del horario de trabajo . 

C.02.0 12 (1.5) El procedimiento de 
retiro de produc to del mercado 
resalta los medios de notificación e 
implementación dei retiro de 
producto del mercado y de la 
decisión de su extensión. 

7.5.1S e debe contar con el C.02.020 (1) Cada fabricante, 
expediente de cada lote fabricado, empacador / etiquetador, 
el cual debe contener como mínimo: distribuidor e importador debe de 
7.5.1.1 Registros mediante ios cuales mantener en sus instalaciones para 
pueda comprobarse que el producto cada medicamento: 
fue elaborado y controlado de b) Evidencia de que cada lote 
acuerdo con la Orden. del medicamento haya sido 

7.5.1.2 Etiquetas originales de 
identificación de los componentes. 

7.5.1.3 Registros o etiquetas originales 
empleadas en la identificación de las 
áreas y/o equipos usados en la 
producción y el acondicionamiento. 

7.5.1.4 Muestras de las etiquetas 
codificadas utilizados en el lote. 

7.5.1.5 Registros de cada lote 
elaborado, mediante los cuales 
pueda comprobarse que el producto 
fue acondicionado y controlado de 
acuerdo con la orden y el 
procedimiento de 
acondicionamiento vigentes. 

7.5.1 .6 Registros de lOS resultados del 
monitoreo ambiental. en caso de 
formas farmacéuticas estériles. 

7.5.1.7 Reportes de investigación de 
las desviaciones que se presenten 
durante el proceso que incluya las 
acciones correctivas y preventivas 
adopladas, los responsables y la 
evidencia formal de la efectividad 
de dichas acciones. 

7.5.1.8 Registro que avale que el 
Expediente del lote fue revisado y 
dictaminado por la unidad de 
calidad. 

fabricado, acondicionado / 
etiquetado, analizado y 
almacenado de acuerdo 
con procedimientos 
descritos en el documento 
maestro de fabricación . 

c) Evidencia de que ,as 
condiciones bajo las cuales 
el medicornento fue 
fabricado, empacado / 
etiquetado, analizado y 
almacenado están en 
cumplimiento con los 
requerimientos. 

d) Evidencia adecuada del 
análisis. 

C.02.024 (1) Todo fabricante, 
empacador/etiquetador, distribuidor, 
importador y almacenista deben: 

a) Mantener registros de los 
resultados del programa de 
auditorias in temas y de 
toda acción tomada con 
respecto al programa; y 

b) Retener esos registros por 
un periodo de por lo menos 
tres años. 

C.02.024 (1.2) Se debe de conservar 
evidencia de que cada lote de 
medicamento ha sido fabricado, 
empacado / etiquetado, analizado y 
almacenado de acuerdo con 
procedimientos descritos en los 
documentos de producción maestro. 

C.02.024 (1.2.1) Esta evidencia 
7.5.2 Se debe contar también con los incluye órdenes de fabricación, 
siguientes registros y reportes órdenes de acondicionado y 
analíticos: resultados de análisis para!as 

materias primas, materiales de 
7.5.2.1 Reportes analíticos de empaque y activos en la forma de 
componentes y materiales de dosificación. Sin embargo, cuando el 

Comentario 

Básicamente ambas normas poseen 
los mismos criterios y mencionan los 
mismos requerimientos. En la guía se 
indican sólo los registros de las 
órdenes de fabricación y 
acondicionamiento en donde se 
incluye al procedimiento tanto de 
fabricación, como de 
acondicionamiento, en la parte 
correspondiente a Control de 
Fabricación se retoma este punto. 

En este punto ambas normas poseen 
el mismo criterio. 

35 



~ __________ .~N~O~M~O~5~9 ____________ r-_______ G~u_ía~d~e_C~a~n._a~dá ________ ~----------C~o~m~e~n~t~a~rlo=---------~ 
acondicionamiento. medicamento es fal'ricac:!o o 
7.5.2.2 Registros originales de los acondicionado fuera de las 
análisis efectuados a : componentes, instalaciones del distribuidor o 
materiales de acondicionamiento y importador, los resultados del análisis 
el producto en sus distintas etapas, de las materias primas y materiales 
incluyendo cuando aplique: gráficas, de empaque necesitan estar 
espectrogramas y cromatogramas. disponibles cuando se requieran 

7.5.2.3 Reportes de investigación de 
resultados fuera de especificación en 
el que se determinen las acciones 
correctivas y preventivas adoptadas, 
los responsables y la evidencia formal 
de la efectividad de dichas 
acciones. 

7.5.3 Se debe contar con los registros 
de distribución que contengan, 
como mínimo, la siguiente 
información para cada lote de 
producto distribuido: 
7.5.3.1 Nombre del producto 
7.5.3.2 Presentación 
7.5.3.3 Número de Lote 
7.5.3.4 Cantidad total de la 
presentación. 
7.5.3.5 Identificación del cliente o 
receptor. 
7.5.3.6 Cantidad enviada por el 
cliente o receptor. 
7.5.3.7 Fecha de envío y recibo. 

C.02.024 (1 .5) Para cado lote de 
medicamento de cada forma de 
dosificación, la evidencia adecuada 
del cumplimiento con las 
especificaciones de producto 
terminado. 

C.02.020 Evidencia adecuada de los 
análisis realizados a las materias 
primas, mate'iales y producto 
terminado 

C.02.022 Cada distribuidor, vendedor, 
importador de un medicamento 
debe de tener registros de las ventas 
de cada lote de medicamento, lo 
cual posibilitará la recopilación 
(retiro) del lote del mercado por un 
períOdO de tiempo de al menos un 
año después de la fecha de 
caducidad del lote al menos de que 
se especifique de otra manera en la 
licencia del establecimiento. 

C.02.024 (2) Los siguiantes 
documentos sor, conservados por el 
fabricante, empacador/ etiquetador, 
distribuidor, vendedor e importador 
de un medicamento relacionados 
con todas las operaciones en 
Canadá: 

C.02.024 (2.1) Registros de distribución 
de todas las ventas de 
medicamento, incluyendo aquellas 
muestras médicas. 

C.02.024 (2.1.1) Los registros de todas 
las ventas son conservados o son 
mantenidos accesibles de tal manera 
que permita una total y rápida 
recolección de cualquier cantidad o 
lote de un medicamento. Este 
requerimiento no necesariamente 
involucra rastreo por número de lote. 

C.02.024 (2.1.2) Registros que 
indiquen que todos los consumidores 
que hayan recibido un medicamento 
recolectado han sido notificados. 

C.02.0L:4 (2.2) Registros de los 
resultados de los programas de 
inspección, evaluación y 
conclusiones, y medidas correctivas 
implementadas. 

En este punto ambas normas poseen 
el mismo criterio 
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7.5.4 El expediente. los registros de C.02.021 (1) Todos los registros y En este punto ambas normas poseen 
análisis del producto y los registros de evidencia de la fabricación. el mismo criterio. 
distribución de cada lote deberán acondicionamiento / etiquetado. 
conservarse hasta un año después análisis. almacenamiento del 
de la fecha de caducidad del medicamento son requeridos para 
producto. ser mantenidos bajo esta División. 

7.5.4.1 Los reportes y registros de 
análisis de los componentes deberán 
conservarse hasta un año después 
de la fecha de caducidad del último 
lote de producto en que se 
emplearon. 

7.5.5 Deben existir registros de quejas 
que contengan toda la información 
relacionada con: 
7.5.5.1 Nombre del producto y 
presentación 
7.5.5.2 Cantidad involucrada de la 
queja 
7.5.5.3 Motivo de la queja 
7.5.5.4 Nombre y localización de 
quien genera la queja 
7.5.5.5 Resultado de la investigación 
de la queja 
7.5.5.6 Acciones tomadas 
relacionadas con la queja 
7.5.6 Deben existir registros de 
devoluciones. que contengan la 
siguiente información: 
7.5.6.1 Nombre del producto. 
presentación y número de lote 
7.5.6.2 Cantidad devuelta 
7.5.6.3 Motivo de la devolución 
7.5.6.4 Nombre y localización de 
quien devuelve 
7.5 .6.5 Dictamen y destino final del 
producto 

deben ser retenidos por un periodo 
de por lo menos un año después de 
la fecha de caducidad del 
medicamento. al menos de que se 
especifique de otra manera por la 
licencia del establecimiento. 

C.02.021 (2) Todos los registros y 
evidencia de las pruebas del material 
del empaque y materia prima.s que 
son requeridas que se guarden bajo 
esta división. sean retenidos por un 
periodo de por lo menos cinco años 
después de que el material haya sido 
utilizado en la fabricación o 
acondicionado / etiquetado de un 
medicamento al menos de que se 
especifique de otra manera por la 
licencia del establecimiento. 

C.02.023 (1) En la recepción de una 
queja respecto a la calidad de un 
medicamento. cada distribuidor e 
importador del medicamento dehe 
registrar la queja y su investigación y 
retener el registro por un periodo de 
por lo menos un año después de su 
fecha de caducidad del lote. al 
menos que otra disposición sea 
especificada en la licenc:a. 

C.02.023 (2) En la recepción de 
cualquier información respecto a la 
calidad o peligro de un 
medicamento. cada distribuidor e 
importador de un medicamento 
debe de realizar un registro de la 
información y retenerla por un 
periodo de por lo menos un año 
después de la fecha de caducidad 
del medicamento al menos de que 
se establezca de otra forma en la 
licencia del establecimiento. 

C.02.024 Los siguientes documentos 
son conservados por cada 
fabricante. empacador/ etiquetador. 
distribuidor e importador de un 
medicamento: 

En este punto ambas normas poseen 
el mismo criterio. 

7.5.7 Debe existir un registro de la 
revisión anual de cada producto. el 
cual debe de contener como 
mínimo la siguiente información. 

C.02.024 (1) Registros de las En este punto ambas normas poseen 
inconformidades relacionadas con la el mismo criterio 
calidad del producto y de 
investigaciones subsecuentes de 
inconformidades. incluyendo las 
acciones correctivas tomadas. 
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7.5.7.1 Datos general8s del producto: C.02.024 (2) Regi$tros relacionados 
Nombre. concentración forma con información recibida respecto a 
farmacéutica. presentación y la calidad o peligros eJe un 
período de caducidad. medicamento. 

7.5.7.2 Número de lotes fabricados 
en el año. número de lotes 
aprobados con desviación y número 
de lotes recllozados. 

7.5.7.3 Resumen con los datos de las 
operaciones críticas. controles de 
proceso y producto terminado que 
permita el análisis de tendencias. 

7.5.7.4 Registro de las desviaciones. 
fuera de especificaciones. control de 
cambios. devoluciones. quejas. retiro 
de producto del mercado 
incluyendo investigación y 
conclusiones de las acciones 
realizadas. 

7.5.7.5 Estudios de estabilidad. 

7.5.7.6 Evaluación del estado de la 
validación del proceso y de la 
metodología analítica. 

7.5.7.7 Conclusiones de los resultados 
obtenidos 
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NOM 059 
8.1 Diseño 
8.1 .1 El establecimiento debe de ser 
diseñado, construido y conservado 
de acuerdo con las operaciones que 
en él se efectúen. Su diseño y 
construcción debe permitir su 
limpieza, orden, mantenimiento y 
prevención de la contaminación, así 
como los flujos unidireccionales de su 
personal y materiales. 

8.1.2 Debe de existir un plan para 
definir los requerimientos del 
producto, los procesos, los sistemas 
críticos y servicios y el alcance de la 
instalación. 

8.1.3 Debe de existir una lista de 
equipo del proceso, que incluya los 
requerimientos críticos para coda 
pieza de equipos e instrumentos. 

8.1.4 Debe existir una listo de 
requerimientos para cada uno de las 
áreas que debe incluir los 
requerimientos de los procesos y 
productos. 

Guía de Canadá Comentario 
~~~--~~~--~--~~~~~~~~--~ 

C.02.004 Las instalaciones en las En este punto la Guía es más extensa 
cuales un lote de medicamento es existiendo semejanzas ya que en 
fabricado o empacado / etiquetado ambas se menciona las instalaciones, 
deben de estar construidas y prevención de lo contaminación y 
mantenidm de tal manera que: limpieza. 

a) Permita las operaciones que 
serán realizadas baj~ 
condiciones de orden, 
sanidad y limpieza. 

b) Permita la limpieza efectiva je 
todas las superficies, y 

c) Prevenga la contaminación 
de los medicamentos y la 
adición de material extraño 01 
medicamento. 

C.02.00.d (7j Los sistemas auxiliares En ambos documentos se 
(colector de polvo, y fuentes de contemplan los sistemas críticos. 
agua purificada, vapor, aire 
comprimido, nitrógeno, etc.) son 
calificados y están sujetm a 
verificación periódica. 

En la guía no se menciona alguna 
listo de equipos o instrumentos. 

No se menciona en la parte de 
ir,stalaciones la existencia de alguna 
lista de requerimientos para las áreas. 

8.1 .5 El diseño debe considerar los C.02.004 (1) Los edificios están 
requerimientos de construcción, localizados en un ambiente que 
ambientales, seguridad y buenas cuando se considere junto con 
prácticas de fabricación. medidas que sean tomadas para 

La Guía es más extensa en este punto 
aunque en ambas normas se 
mencionan las mismas necesidades 
que deben cumplirse de BPF. 

8.2 Construcción. 
8.2.1 la construcción de una 
instalación debe de cumplir con los 
planos arquitectónicos, sistemas 
críticos e hidráulicos y 
especificaciones. 

proteger los procesos de Fabricación, 
presente un riesgo mínimo de causar 
cualquier contaminación o 

materiales o medicament_o",-=-s,-. ----+-----------------1 

C.02.004 (3) En todas las áreas 
donde materias primas, producto en 
proceso, o producto terminado estén 
expuestos, las siguientes 
consideraciones aplican ton 
extensamente necesaria para 
prevenir contaminación. En los 
laboratorios estas consideraciones 
aplican solamente si es necesario 
asegurar la validez de 1m resultados 
de las pruebas. 

C.02.004 (3.1) Pisos, paredes, y 
techos permiten la limpieza. Ladrilios, 
bloques de cemento y otros 
materiales porosos son sellados. Los 
materiales de los superficies que 
desprendan partículas son evitados. 

La NOM es más extensa en este 
punto ya que la información 
contenida en esta sección va de los 
numerales 8.2.1 a 8.2.33. Sin embargo 
lo que se menciona en estos 
numerales de alguna manera en la 
Guía se toca en otras secciones. 
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8.2.2 Cualquier cambio requerido 
durante el curso de la construcción 
deberá ser revisado. aprobado y 
documentado antes de la 
implementación del cambio. acorde 
con el procedimiento de control de 
cambios. 

8.2.3 El trabajo de· construcción 
deberá cumplir con los 
requerimientos de control de la 
contaminación. 

8.2.4 La limpieza de los sistemas de 
aire debe llevarse a cabo en el 
ensamble. antes de iniciar la 
operación y cuando exista trabajo 
de reconstrucción. trabajo de 
reparación y mantenimiento. 

8.2.5 Debe colocarse en la entrada 
de la empresa en un lugar visible. un 
rótulo donde indique el nombre y 
clasificación del establecimiento. y 
otro que indique el nombre y número 
de aviso del responsable sanitario. el 
número de cédula profesional. su 
horario de asistencia y el nombre de 
la institución superior que expidió el 
titulo profesional. 

Guía de CCl".::o.::d.::á ___ _ 
C.02.004 (3.2) Pisos. puredes. techos 
y otras superficies estan libres de 
esquinas donde material extraño 
pueda colectarse. 

C.02.004 (3.3) Las uniones entre 
paredes. techos ~ . pisos son selladas. 

C.02.004 (3.4) Las tuberías. uniones 
en la luz. punto.; de ventilación y 
otros servicios no deben de crear 
superficies que no puedan limpiarse. 

C.02.004 (3.5) El drenaje esta con 
malla y C0n trampas. 

C.02.004 (3.6) La calidad del aire se 
mantiene a través del control de 
polvo. monitoreo de las presiones 
diferencicles entre las áreas de 
producción y verificaciones 
periódicas y reemplazo de filtros de 
aire. El sistema de manejo de aire 
esta bien de finido. tomando en 
consideración volúmenes. dirección y 
velocidad . Los sistemas de manejo 
de aire estan sujetos a verificación 
periódica para asegurar el 
cumplimiento con sus 
especi:icaciones de diseño. Los 
registros son mantenidos. 

C.)me" • .::t:.::o::.:ri:.::o~ ___ _ 

No se menciona este punto en la 
guía. 

Ver numeral 8.2.1 

No se menciona en la guía. 

No se menciona en la guía. 

40 



NOM 059 Guía de Canadá Conentario ----- ----: 
8.2.6 Debe existir un procedimiento C.02.0ll (8) El acceso a las Ambos documentos mencior lan este 
que describa las medidas de instalaciones de producción esta punto. 
seguridad y acceso controlado del restringido al personal designado. 
personal a las áreas de almacenes. 
producción. acondicionamiento y 
control de calidad y estas no deben 
ser usadas como vía de acceso para 
el personal y materiales. 

8.2.7 Debe existir un área de C.02.004 (6) El flujo de las 
recepción que permita la inspección instalaciones esta diseñado para 
de los insumos y productos. un área evitar mezclas y en genera! optimimr 
de distribución que permita la carga el flujo de personal y materiales. 
de los mismos y un área que 
garantice la conservación de la 
calidad de los insumos y productos. 

C.02.004 (6.1) Hay suficiente espacio 
para la recepción y todas las 
actividades de producción. 

C.02.004 (6.2)EI espacio de trabajo 
permite la colocación lóg¡ca y 
ordenada del equipo (incluyendo 
partes y herramientas) y materiales. 

C.02.004 (6.3) Donde sean utilizadas 
áreas de cuarentena físicas. deben 
de estar bien marcadas. con acceso 
restringido al personal designado. 
Donde se utilicer. cuarentena 
electrónica. el acceso electrónico es 
restringido al personal designado. 

C 02.004 (6.4) Un área de muestreo 
separada provista para materia 
prima. Si el muestreo se realiza en el 
área de almacenamiento. se realiza 
de tal manera que se prevenga la 
contaminación y contaminación 
cruzada. 

C.02.004 (6.5) Las áreas de trabajo 
deben de estar bien iluminadas. 

Ambos documentos mencionan este 
punto. 

8.2.8 Las actividades de C.02.004 (9) Las instalaciones son Ambos documentos mencionan el 
mantenimiento de instalaciones y mantenidas en buen estado de mismo criterio. 
edificios deben ser programadas reparación. Las operaciones de 
documentadas y realizadas de tal reparación y el mantenimiento no 
manera que eviten los riesgos de deben de afectar la calidad del 
contaminación. medicamento. 

8.2.9 Debe contar con sistemas de 
descarga de aguas residuales. El 
sistema de descarga de aguas 
negras debe ser independiente del 
drenaje pluvial. 

En la guía no se menciúna es ~e 

punto. 

8.2.10 Las dimensiones de las C.02.004 (6.1) Debe de existir el Ambos documentos menCic.l an este 
diferentes áreas deben estar en espacio suficiente para recepc;ón y punto. 
función de la capacidad de todas las actividades de producción. 
producción. de la diversidad de 
productos y tipo de operaciones a 
las que se destine cada una. 

C.02.004 (6.2) El espacio de trabajo 
permite la localización lógica y 
ordenada de equipo (inc:uyendo 
partes y herramientas) y materiales. 

~----~------~----__ I 
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8.2.11 Las áreas de producción . 
muestreo, pesadas, laboratorio de 
microbiología, empaque primario y 
todas aquellas donde se encuentren 
expuestas materias primas y 
producto a granel deben: 

Guíe de Canadá 

8.2.11.1 Contar con acabados C.02.004 (3.3) Las uniones entre 
sanitarios. paredes, techos y pisos son selladas. 

8.2.11.2 Contar con inyeccióf"l 
y extracción de aire que 
permite un balanceo 
adecuado de presiones 
diferenciales que eviten la 
contaminación del producto. 
8.2.11.3 Contar con 
indicadores de presión 
diferencial fijos. 

C.02.004 (3.6) La calidad del aire es 
mantenido :J través de control de 
polvo, monitoreo de presiones 
d!ferenciales entre las áreas de 
producción y verificación periódica y 
reemplazo de los filtros. El sistema 
manejador de cire esta sujeto a 
verificación periódica para asegurar 
el cumplimiento con sus 
especificaciones de diseño. Los 
registros son guardados. 

8.2.12 Deben tenerse clasificadas las Ver anexo 11 
áreas de fabricación sobre la base 
de la calidad del aire. (Ver anexo 1) 

8.2.13 Las instalaciones de ductos de 
ventilación, líneas de energía 
eléctrica y otros servicios inherentes a 
las áreas de producción deben 
encontrarse ocultas o fuera de éstas. 
Su ubicación y diseño debe ser tal, 
que permita su mantenimiento. 

Comentarlo 
En ambos documentos se menciona 
este punto. 

En ambos documentos existe una 
clasificación de áreas. 

No se menciona en la guía. 

8.2.14 Las áreas deben estar 
adecuadamente iluminadas y 
ventiladas y contar, en caso de que 
así lo requieran con control de aire, 
polvo, temperatura y humedad 
relativa. 

C.02.004 (6.5) Lus áreas de trabajo Ambos documentos mencionan este 
deben de estar bien iluminadas. punto. 

C.02.004 (4) La temperatura y 
humedad están controladas donde 
se requiere, para poder resguardar 
los materiales sensitivos (ejemplo 
materia prima, activos, muestras, 
estándares de referencia) 

8.2.15 Las lámparas de las áreas de C.02.004 (3.4) Las uniones de tubería, Se indican los mismos criterios en 
producción deben estar diseñadas y luz, puntos de ventilación y otros ambos documentos. 
construidas de tal forma que eviten servicios no creen superticies que no 
la acumulación de polvo y permitan puedan ser limpiadas 
su limpieza. Deben contar con 
cubierta protectora lisa. 

8.2.16 Las áreas de producción, C.02.004 (11) La prevención de la Se indican los mismos criterios en 
muestreo, pesadas, empaque contaminación cruzada durante la ambos documentos. 
primario y todas aquellas donde se fabricación es la responsabilidad del 
encuentren expuestas materias fabricante y quien acondiciona. 
primas y producto y sus servicios Deben demostrar q\Je las 
inherentes (particularmente los instalaciones están diseñadas de tal 
sistemas de aire) de penicilínicos, manera que el riesgo de 
cefalosporínicos, cito tóxicos, contaminación cruzada entre 
inmunodepresores, hormonales de productos sea minimizado. 
origen biológico, hemoderivados, 
biológicos virales, biológicos C.02.004 (11.1) Para poder minimiwr 
bacterianos y otros considerados el riesgo de una amenaza seria a la 
como de alto riesgo, deben ser salud debido a contaminación 
completamente independientes y cruzada, controles adicionales, 
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autocontenidas. 

Guíe de Canadá 
incluyendo la necesida-j de áreas 
illdependientes son consideradas 
para medicamentos en particular. 

Comentarlo 

8.2.17 Las instalaciones destinadas C.02.004 (2.4) Las instalaciones Se considera el mismo criterio en 
para el manejo de animales de donde se encL:entran animales de ambos documentos. 
laboratorio deberán estar aisladas laboratorio están separados de los 
de las áreas de fabricación y cumalir demás instalaciones. 
con la normatividad correspondiente 
vigente. 

8.2.18 Las áreas de almacenamiento 
deben tener capacidad y 
condiciones de temperatura y 
humedad relativa requeridos para la 
conservación de materias primas, 
materiales y productos. 

8.L.19 Las condiciones de trabajo 
(temperatura, vibraciones, 
humedad, ruido, polvo) , no deben 
pe~udicar al producto ni al 
operador, directa o indirectamente. 

8.2.20 Los pasillOS internos de los 
módulos de producción deben 
contar con a ire filtrado . 

8.2.21 Las áreas de producción 
donde se generen polvos deben 
contar con sistemas de recolección y 
procedimientos para el destino final 
de los polvos colectados. 

C.02.004 (4) La temperatura y la 
humedad son controlo das conde se 
requiera para pOder guardar 
mat6riales sensieles (materias primas, 
activos, muestras. estándares de 
referencia) 

Se considera el mismo criterio en 
ambos documentos. 

No se menciona en la guía. 

No se menciona en la guía. 

No se menciona en la guía. 

8.2.22 El diseño de los sistemas de C.02.004 (1) La construcción esta Se considera el mismo criterio en 
extracción debe ser tal que evite localizada en un medio ambiente ambos documentos. 
une potencial contaminación que cuando se considera junto con 
cruzada . las mediciones que se toman del 

producto protegen el proceso de 
fabricación, presenta un riesgo 
mínimo de causar cualquier 
contaminación de materiales o al 
producto. 

8.2.23 Las tuberías fijas deben estar 
identificadas, en base al código de 
colores de la norma correspondiente 
vigente. 

8.2.24 El agua potable debe ser 
suministrada bajo presión positiva 
continua en tuberias libres de 
defectos que puedan contribuir a la 
contaminación de un producto. 

No se menciona en la guía. 

~jo se menciona en la guía. 

8.2.25 Si los drenajes están C.02.004 (3.5) Las coladeras de Se considera el mismo criterio en 
conectados directamente a una drenaje son cubiertas y estar con ambos documentos. 
coladera o alcantarilla, deben tener trampas. 
una trampa o algún dispositivo que 
prevenga la contaminación. 

8.2.26 Debe existir un área específica C.02.004 (2.3) LClS óreas de No existen diferencias en este 
para efectuar las operaciones de producción están separadas de las requerimiento entre la guía y la NOM. 
acondicionamiento, que facilite el áreas de no- producción. La 
flujo de personal, materiales y fabricación, eml2Qgue, y áreas de 
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productos. 

8.2.27 El laboratorio de control 
analítico debe estar separado 
físicamente de los áreos de 
producción y almacenes, contar con 
espacio e instalaciones para los 
pruebos y análisis que se realicen . 

8.2.27.1 los áreos destinadas a 
pruebos biológicas, 
microbiológicos e instrumentales 
deben estar físicamente 
separadas. 
8.2.27.2 En el coso de análisis 
instrumentales en proceso, debe 
garantizarse que el equipo 
analítico no se vea afectado por 
el proceso y viceversa. 

Guía de Canadá 
análisis están claramante definidos y 
si es nece~~riü separadas. Los áreos 
donde 105 pruebos biológicos, 
microbiológicas y de radioisótopo son 
llevados a cabo requieren un diseño 
especial y consideraciones de 
contaminación. 

C.02.004 (10) Donde sea necesario, 
cuartos separados son proveídos y 
mantenidos para proteger de la 
vibración los instrumentos analíticos y 
sistemos de control osociados, 
interferencia eléctrica y contacto 
con la humedad y factores externos. 

Comentario 

Ambos documentos mer,cionan el 
mismo criterio. 

8.2.28 Se debe contar con un área No se menciona en la guía. 
específica con condiciones de 
almacenaje para los muestras de 
retención de los materios primos y los 
productos terminados. 

8.2.29 Se debe contar con un área No se menciona en la guía. 
específica con condiciones de 
seguridad y almacenaje para los 
registros de los productos terminados. 

8.2.30 Los áreas destinados para C.02.004 (5) Los instalaciones de No existe diferencia en cuanto a este 
cambio y almacenamiento de ropa descanso de cambio de ropa y requiSito en ambos docum~ntos. 
de trabajo, lavado, duchos y baños están separados de los áreos 
servicios sanitarios deben estar en de producción y son suficientemente 
lugares de fácil acceso y en espaciosos, bien ventiladas y de tal 
correspondencia con el número de manera que permita conservarlos en 
trabajadores. Los seriicios sanitarios buenos condiciones sanitarios. 
no deben comun~a~e 

directamente ni localizarse en vías 
de poso con los áreos de fabricación 
y deben estar provistos de: 

8.2.30.1 Ventilación 
8.2.30.2 Agua fría y caliente. 
8.2.30.3 Lavabos. 
8.2.30.4 Mingitorios e inodoros. 

8.2.31 En coso de contar con No se menciona en la guía. 
comedor, éste debe estar separado 
de los áreos de fabricación. 

8.2.32 Se debe contar con áreos ~o se menciona en la guía. 
especificos para el taller de 
mantenimiento que cumpla con los 
condiciones del área donde se 
encuentre y garantiza que no se 
afecte la calidad del producto. 

8.2.32.1 Los áreos de 
mantenimiento localizados en 
el interior de los áreas de 
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fabricación deben cumplir 
con las mismas condiciones 
aplicables al área que 
corresponda. 

8.2.33 Se debe contar con un área 
destinada al servicio médico, 
separada físicamente de las áreas 
de fabricación . 

No se menciona en la guía. 

8.3 Cualquier instalación usada en la C.02.004 (9) Las instalaciones son Con respecto a este punto la Guía 
Fabricación, proceso, empaque o conservadas en buen estado de tiene adicionalmente que las 
retención de productos deben ser reparación. Las operaciones je actividades realizadas en las 
mantenidos en buen estado. reparación y mantenimiento no instalaciones no deben de afectar la 

deben de afectar la calidad del calidad del producto. 
medicamento. 
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NOM 059 Guía de Canadá Comentario 
9.1. Generalidades 
9.l.1 El manejo de materia prima, C02.011 (1) Todo fabricante, En ambos documentos se exigen 
materiales de envase primario, empacador/etiquetador, distribuidor procedimientos o instrucciunes por 
materiales de acondic ionamiento y e importador de un medicamento escritos. 
productos deben seguir debe de tener proced!mientos 
procedimientos e instrucciones escritos, preparados por personal 
escritas . calificado, con respecto al 

medicamento para asegurar que el 
medicamento cumple con las 
especificaciones para su uso. 

9. l.l.1 Debe con tarse c on un PNO 
para ei manejo de sustancias y 
productos que contengan 
estupefacientes y pSicotrópicos, que 
considere los aspectos de lo 
regulación sanitaria correspondiente 
y vigente. 

9.1.2 En el caso de productos 
intermedios o semiterminados y 
productos a granel adquiridos como 
tales incluyendo los importados, 
deben ser manejados como si fueran 
materias primas, según se describe 
en el punto 9.2. 

9. l.3 Se debe contar con PNO para 
el manejo de materias primas y 
productos secos, incluyendo las 
precauciones para controlar la 
generación y dispersión de polvos. 

C.02.011 (l)Todo manejo de 
materiales y produc tos, tales como 
recepción, cuarentena, muestreo, 
almacenamiento, transporte, 
etiquetado, surtido, proceso, 
empaque y distribución es realizada 
de acuerdo con procedimientos 
escritos y aprobados o instrucciones y 
son documentados. 

9.l.4 Al inic io y durante el proceso C.02.011 (27) Deberá tenerse 
las materias primas, materiales de disponible durante el proceso, la 
envase primario, materiales de siguiente información que esta 
acondicionamiento, envases con incluida en o con la orden de 
producto a granel, equipos y áreas fabricación . 
utilizadas, deben identificarse 
indicando el producto que se está C.02.011 (27.1) El nombre del 
elaborando, el número de lote y producto. 
c uando proceda, la fase de 
producción. El sistema de C.02.011 (27.2) El número del lote que 
identificación debe ser c laro y de un se esta fabricando. 
formato aprobado de acuerdo a 
PNO. C.02.011 (27.3) Fechas y horas a las 

cuales se realizo y completaron las 
etapas intermediarias, tales como 
mezclado, calentamiento, etc. y de 
la producción: 

No se menc iona en la Juía de 
Canadá. 

Ver punto 9.2 

No se menciona en la guía de 
Canadá. 

Se requiere tener identificado el 
producto de manera clar.J basado 
en un PNO, en la guía de Cc.nadá se 
describe con mayor detC1 l1e este 
aspecto. 
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9.1.5 Las áreas de fabricación deben 
mantenerse con el grado de limpieza 
y sanitización que corresponda a su 
clasificación. 

9.1.5.1 Debe haber PNO's que 
describan: 

9.1.5.1.1 La forma y frecuencia de la 
limpieza y sanitización de las áreas. 

Guía de Canadá Comentario 
~~~~.--~--------~~~~=-------~ 

C.02.011 (27.4) El nL'mero de lote y/o 
número de control unalítico, la 
cantidad de cada materia prima 
realmente pesada y surtida (para el 
activo, la cantidad será ajustada sí el 
valor del ensayo es menor de 98 %) 

C.02.0 i I (13) En todo momento 
durante el proCt3SQ, todos los 
materiales, con tenedores de granel, 
aditamentos de equipo y cubículos 
utilizados son identificados con una 
indicación del produ,:to o material 
que se esta siendo proc'O)sado, su 
potencia y el número de lote. 

C.02.0 11 (17) Los procedimientos 
están en su lugar para asegurar la 
identidad del contenido de coda 
recipiente. Los contenedores desde 
los cuales se han tomado muestras 

C.02.011 (21) ETiquetas para el granel. 
medicarnento en proceso, materias 
primas y material de empaque 
conservan la siguiente información: 

C.02.0 I 1 (21.1) El nombre designado 
del material y código de referencia 
donde aplique. 

C.02.0 ~ 1(21.2) El número de lote 
especifico dado por el vendedor y 
en la recepción por el fabricante, 
empacador /etiquetador. 

C.02.011 (21.3) El estotus de los 
contenidos (ejemplo: en cuarentena, 
en análisis, liberado, rechazado o 
regresado o colectado) aparece 
sobre la etiqueta cuando un sistema 
manual es utilizado. 

C.02.011 (20) En la recepción, los 
contenedores son limpiados si es 
necesario e identificados son los 
datos de la prescripción. 

C.02.011(10) Antes de cualquier Ambas normas mencionan el mismo 
operación de proceso sea iniclado, punto. 
se documentan los pasos que son 
tomados para asegurar que el área 
de trabajo y equipo estén limp;os y 
libres de cualquier materia prima, 
productos, residuos de producto, 
etiquetas o documentos que no se 
requieran para la operación 

No se menciona en la guía de 
Canadá. 
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9.1.5.1.2 La preparación de los 
agentes de limpieza y sanitización. 

9.1.5.1.3 La rotación del uso de 
agentes de sanitización. Sólo pOdrán 
ser utilizados agentes sanitizantes 
cuya eficacia haya sido demostrada 
y aprobada por la unidad de 
calidad. 

No se menciona en la guía de 
Canadá. 

No se menciona en la guía de 
Canadá. 

9.1 .5 El acceso a 
fabricación queda 
personal autorizado. 

las áreas de C.02.011 (8) El acceso o las El control de acceso a las áreas se 
limitado al instalaciones es restringido al personal encuentra restringido, y se menciona 

9.1.6 Los PNO 's deben estar 
accesibles al personal involucrado. 

9.1.7 El muestreo para el control del 
producto en proceso y del proceso 
de fabricación debe llevarse a cabo 
en base al PNO. 

9.1 .8 El producto terminado en su 
empaque final, se considera en 
retención temporal (cuarentena) 
hasta que sean efectuados todos sus 
análisis y sea liberado por la unidad 
de calidad para su distribución. 

9.1.9 Se debe contar con registros de 
humedad relativa y temperatura , de 
manera que demuestren que las 
condiciones para el 
almacenamiento de las materias 
primas, materiales de envase 
primario, materiales de 
acondicionamiento y productos se 
cumplen. 

9. l . lOEn caso de que se requiera un 
mantenimiento durante la 
fabricación deben establecerse 
PNO 's que describan las medidas 

designado. en ambos documentos. 

C.02011 (2) TOGO el personal debe 
tener procedirr.ientos escritos para 
asegurar que coa a lote de 
medicamento fabricado, 
acondicionado y analizado cumple 
con esos procedimientos. 

Ambas 
punto. 

normas mencionan este 

C.02.011 (25.6) Detalles de los Este punto se menciona en ambas 
controles en proceso, con normas. 
instrucciones para el muestreo y 
límites de aceptación deben de estar 
disponibles. 

C.02.011 (24.7) Detal:es de las 
instrucciones de proceso (revisión de 
materiales, pre trarcmiento, 
secuencia de adición de materiales, 
tiempos de mezclado o 
temperaturas, etc.) se deben de 
tener disponibles. 

C.'J2.C ll ( i ) Todo manejo de 
materiales y productos, tales como 
recepción, cuarentena, 
almacenamiento, transporte, 
etiquetado, surtido, proceso, 
empaque y distribución sea realizada 
de acuerdo con procedimientos o 
instrucciones y registrarse . 

C.02.011 (49) Todo el producto En ambos documentos se menciona 
intermediario y terminado son al departamento de control de 
puestos en cuarentena y de tal calidad como responsable para 
manera identificados hasta ser liberar el producto. 
liberados por el departamento de 
control de calidad. 

C.02.011 (24.9) Donde sea necesario I Se establece la importancia de tener 
se deben de observar los control en el almacenamiento de las 
requerimientos para almacenar los materias primas, activos y 
productos, incluyendo el contenedor componentes, aunque no se indica 
las etiquetas y cualquier condición de manera directa como la NOM, se 
de almacenamiento especial. hace referencia en la guía de 

Canadá. 

En la guía de Canadá no se 
mencionan. 
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para prevenir la afectación a las 
características de calidad de las 
materias primas, materiales de 
envase primario, materiales de 
acondicionamiento, producto y 
condiciones de las áreas. 

9.l.11 No deben de llevarse a cabo C.02.011 (15) El equipo esta Se controla la producciór en las 
operaciones simultáneas en una localizado de tal manera que las áreos para evitar la contaminación 
misma área de fabricación a menos operaciones de producción llevadas cruzada y mezclas, en ambas normas 
que se garantice la ausencia de a cabo en un área común sean se mencionar. los mismos criterios. 
contaminación cruzada o mezcla. compatibles. 

C.02.004 (1 1) La prevención de la 
contaminación cruzada durante la 
fabricación es responsabi:idad del 
fobricante y el que acondiciona el 
producto. Ellos deben de demcstrar 
que las instalaciones están diseñadas 
de tal forma que el riesgo de 
contaminación cruzada entre 
productos es minimizado. 

C.02.004 (1) Las instalaciones en las 
cuales un lote de medicamento es 
fabricado o acondicionado debe de 
estar diseñado, construido y 
mantenido de manera que: 

(a) Permita que las operaciones 
se realicen bajo 
condiciones de limpieza, 
sanitarias y orde:ladas. 

(b) Permita la limpieza efectiva 
cie todas las superficies y, 

(c) Prevenga la contamiilación 
del r:ledicamento y la 
adición de material extraño 
al medicamento. 

C.02.005 (3.4) El equipo es localizado 
de tal manera que las operaciones 
que durante la producción se lleven 
a cabo en áreas en común sean 
compatibles y de tal manera que 
prevenga la contaminación cruzada. 

9. l. 12 Se debe contar con un C.02.007 (1) Un programa de La guía de Canadó es más detallada 
programa para la prevención, sanitización esta disponible en las en el aspecto de control de fauna 
control y erradicación de fauna instalaciones de toda persona quien nociva . 
nociva. fabrica, empaca / etiqueta un 

medicamento. 

C.02.007 (2) El programa de 
sanitización contiene procedimientos 
que destacan lo siguiente: 

C.02.007 (2.7) Se deben de tener 
medidas de control de pesticidas. 

C.02.007 (2.8) Se deben de tener 
precauciones para prevenir la 
contaminación de medicamentos 
cuando raticidas, insecticidos, y 
agentes de fumigación sean 
utilizados. 

49 



NOM 059 
9.1.13 Los registros y las verificaciones 
deben llevarse a cabo sólo por el 
personal autorizado. de manera 
fidedigna. inmediatamente después 
de haber realizado cada operación 
y antes de proceder a ejecutar el 
siguiente paso descrito en el 
procedimiento. 

9.1.14 El flujo de materiales de 
fabricación debe estar definido por 
PNO 's para prevenir la 
contaminación cruzada . 
9.2. Control de adquisición y 
recepción de materias primas. 
material de envase primario. material 
de acondicionamiento y producto 
(granel. intermedio. semiterminado y 
terminado) 

9.2.1 Adquisición . 

9.2.1.1 Debe haber un sistema que 
garantice que todos los proveedores 
sean evaluados antes de ser 
aprobados o incluido~ en la lista de 
proveedores o especificaciones. 

9.2.1.2 Las materias primas. 
materiales de acondicionamiento. 
material de envase primario y 
producto (granel. intermedio. 
semiterminado y terminado) deben 
comprarse a proveedores 
aprobados. de conformidad con el 
sistema de calidad interno. 

9.2.1.3 Debe realizarse en base a las 
especificaciones internas. 

9.2.2 Recepción. 

Guía de Canadá Co:..:m.:..:..::e.:..;n.:..;ta::..:rI.:..;o=---____ --! 

C.02.011 (2/ .5) Se debe de confirm':Jr Ambas guías mer.cionan el mismo 
por personal cali ficado que cada punto. 
ingrediente se ha agregado a un 
lote. 

C.02.011 (27.6) Se debe de identificar 
al personal que realiza cada paso del 
proceso; y del oersonal que verifica 
cada uno de los pasos. 

C.02.011 (35.3) Se debe de tener 
identificado 01 personal quien esta 
supervisandO las operaciones de 
empaque y de manejo de gr.::meL 

C.02.011 (35.4) Se d~be de identificar 
a los operadores de las diferentes 
etapas significativas. 

C.02.011 (35.5) Se debe de realizar la 
verificación de lo identificación y 
conformidad con las :nstrucciones de 
empaque. incluyendo 105 resultados 
de los controles en proceso. 

C.02.0l0 (1) ::1 análisis es realizado en 
una muestra tomada después de la 
recepción de la materia prima en las 
instalaciones de la persona que 
formula la materia prima en la forma 
de dosificación. al :nenas de que el 
vendedor este certificado. Un 
programa de c:ertificación de 
proveedores de materias primas. si es 
utilizado este esta documentado en 
un procedimiento de operación. 

La guía de Canadá no menciona 
éste punto. 

Lo NOM menciona este punto con 
más detalle. 
Ambas normas trotan la recepción 
de materiales de acuerdo a un PNO 
o norma. 

9.2.2.1 Al recibir cualquier envío de C.02.011(18) Para coda orde'l. todos Ambas guías indican los mismos 
materias primas. materiales de los contenedores son verificados en criterios . 

. ~~~~~~~------------------~ 
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acondicionamiento. materiales de 
envase primario y producto (granel. 
intermedio. semiterminado y 
terminado). se debe verificar que los 
recipientes se encuentren 
identificados (nombre. cantidad y 
número de lote o equivalente). 
cerrados. que no representen 
deterioro o daños de cualquier tipo 
que puedan afectar las 
carac:teristicas de calidad del 
material que contienen y que 
concuerde con lo indicado en la 
orden de compra y factura. Se debe 
de contar con un certificado de 
análisis del proveedor de cada lote 
recibido. 

Guía de Canadá 
su integridad de empaque y sello y 
verificar que la información en la 
orden. la orden de surtido y las 
etiquetas del vendedor concuercen. 

C.02.011 (19) Los contenedores 
dañados. junto con cualquier otro 
problema que pueda afectar 
adversamente la calidad de un 
material es registrado y reportado al 
departamento de control de calidad 
e investigado. 

C.02.011 (20) En la recepción. los 
contenedores son limpiados si es 
necesario e identificados con los 
dolos de la prescripción. 

C.02.011 (21) las etiquetas para el 
producto a granel. producto en 
proceso. materias primas y materiales 
de empaque tienen la siguiente 
información: 

C.02.0 11 (21.1) Se debe de contar 
con el nombre designado del 
material y un código donde sea 
aplicable. 

C.02.011 (21.2) El número de lote 
dado por el proveedor y en la 
rf'cepcióll el que le asigna el 
fabricante o quien acondiciona el 
producto. 

C.02.011 (21.3) El estatus de los 
contenidos (e.g. en cuarentena, en 
análisis. liberado. rechazado. o 
regresado al proveedor) aparece 
sobre la etiqueta cuando un sistema 
manual este en uso. 

C.02.011 (21.4) Se debe de contar 
con la fecha de caducidad o fecha 
en la cual se requiera el reanálisis si es 
necesario. 

C.02.0 11 ( 17) los procedimientos 
están en su lugar para asegurar lo 
identidod del contenido de cada 
recipiente. los contenedores desde 
los cuales se ha tomado muestras 

COMentario 

9.2.2.1.1 los recipientes. tapas yotras C.02.005 (2.1) las superficies que En ambas normas se rT'erc:iona eSTe 
partes del material de envase que entren en contacto con las materias punto. 
entren en contacto con materias primas. producto en proceso o 
primas. materiales de envase producto terminado deben de ser de 
primario. materiales de material suave. no toxico. resistente a 
acondicionamiento y producto la corrosión. no reactivo con el 
(granel. intermedio. semiterminado y medicamento que se esta 
terminado) no deben de ser fabricando o empacando y es capaz 
reactivos. aditivos. absorbentes o de resistir la limpieza repetida y I 
adsorbentes. o que alteren de sanitización. 
alguna manera a calidad de los 
mismos. 
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9.2.2.2 Al recibir cada lote de materia 
prima, material de envase primario, 
materiales de acondicionamiento y 
producto (granel. intermedio, 
semiterminado y terminado) se debe 
asignar un número de lote de 
acuerdo al sistema de lotificación 
interno. 

9.2.2.3 Los recipientes se deben 
colocar sobre las tarimas o 
anaqueles de tal manera que se 
facilite su limpieza, inspección y 
manejo. 
9.3 Control del almacenamiento de 
materias primas, material de envase 
primario, material de 
acondicionamiento y producto 
(granel. intermedio, semiterminado y 
terminado) 

9.3.1 Debe realizarse con base en lo 
establecido en PNO que consideren 
la clara identificación y separación 
por medios físicos o sistemas de 
control. 

9.3.2 Debe realizarse utilizando 
equipo que esté de acuerdo con sus 
características. 

9.3.3 Se debe contar con PNO para 
limpieza y mantenimiento de las 
áreas de almacenamiento. 

9.3.4 Se debe contar con un PNO 
basado en el sistema de primeras 
entradas primeras salidas (PEPS) o 
primeras caducidades primeras 
salidas. 

9.3.5 Las materías prímas, materiales 
de envase prímario, materiales de 
acondicionamiento y productos en 

Guía áe Canadá 
C.02.005 (1.1) Las partes del equipo 
que entren en contacto con múteria 
prima, medicamento en proceso o 
producto termil"'ado son accesibles a 
la limpieza y son removibles. 

C.02.005 (4.4) Las partes del equipo 
que entren en contacto con el 
medicamento son mantenidos de tal 
manera que los medicamentos sean 
tabricados o empacados dentro de 
especificaciones. 

C.02.011 (48) Las materias primas, 
material de empaque, intermediorios, 
gráneles, y producta terminado son 
almacenados en sitios que estén 
separados y removidos de áreas de 
fabricación contiguas, transportados 
en condiciones designadas por el 
departamento de control de calid'Jd 
para preservar su calidad y 
seguridad. 

C.02.007 (2.1) Los requerimientos de 
limpieza son a¡::licables a todas las 
áreas de la planta con énfasis en las 
áreas de fabricación las cuales 
requieren atención especial. 

Comentarlo 

No viene en la guía de Canadá. 

No viene en la guía de Canadá. 

En ambas normas se mencionan 
controles en el almacenamiento de 
todos los materiales utilizados en la 
fabricación de un medicamento, así 
como del producto terminado. 

No viene en la guía de Canadá. 

Ambas guías mencionan los mismos 
criterios. 

No viene en la guía de Canadá. 

No viene en la guía de Canadá. 
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cualquiera de sus etapas de 
fabricación, deben colocarse de tal 
manera que no se encuentren en 
contacto directo con el piso. 

9.3.6 las materias primas, materiales 
de envase primario, los materiales de 
acondicionamiento y producto 
(granel, intermedio, semiterminado y 
terminado) deben muestrearse, 
analizarse y dictaminarse antes de su 
uso de acuerdo con el PNO 
correspondiente. En el caso de 
dictamen aprobatorio debe 
asignarse una fecha de vigencia. los 
envases muestreados, deben 
indicarlo en su identificación. 

9.3.7 las materias primas, materiales 
de envase primario, los materiales de 
acondicionamiento y producto 
(granel, intermedio, semiterminado y 
terminado), cuya vigencia de 
aprobación ha terminado, deben 
ponerse en retención temporal, para 
su reanálisis o destino final. 

Guía de Canadá Comentario 

C.02.011 (1) Todo manejo de En ambos documentos se 
materiales y proJuctos, tales como mencionan los procedimientos para 
recepción, cuarentena, el muestreo y manejo de materiales 
almacenarniento, :ransporte, de acuerdo a procedimientos. En !a 
etiquetado, Sllrtido, proceso, guía no se menciona la fecha de 
empaque y distribución sea realizada vigencia . 
de acuerdo con procedimientos o 
instrucciones y registraise. 

C.02.0 11 (17) los procedimientos 
están en su lugar oara asegurar la 
identidad del contenido de cada 
recipiente. los contenedores desde 
los cuales se han tomado muestras 
deben de estar identificados 
conforme a los procedimientos 
escritos. 

C.02.0 11 (21) Las etiquetas para el 
producto a granel, en proceso, 
materias primas, materiales de 
empaque deben de tener la 
siguiente información: 

C.02.0 1 1 (21. 1) El nOI:1bre designado I 
del material y un código de 
referencia donde aplica. 

C.02.011 (21 2) Se debe de tener 
identificado el número de lote 
especifico dado por el vendedor y 
en la recepción por el fabricante o 
empacador/etiquetador. 

C.02.0 11 (21.3) Conocer el esta tus de 
los contenidos (ejemplo: En 
cuarentena, en análisis, liberado, 
rechazado, o regresado al 
proveedor) aparece sobre la 
etiqueta cuando un sistema manual 
este en uso. 

C.02.011 (21.4) Se debe de contar 
con la fecha de caducidad o fecho 
en la cual se requiera el reanálisis. 

No viene en la guía de Canadá. 

9.3.8 las materias primas, material de C.02.0 11 (14) Material rechazado y En ambas normas se consideran los 
envase primario, material de productos que· estén ciaramente mismos cr;terios. 
acondicionamiento o productos marcados como tales se deben de 
rechazados deben ser identificados almacenar separadamente en áreas 
como tales y trasladados a un área restringidas o controladas pc' un I 

53 



r-----------N-O--M--05-9------------.----------G-u·7ía--d-e-C-a-n-a-d~á:------ --- '-----------C-o--m-e-n-ta~rio-----------, 

específica delimitada, para evitar su sistema que asegure que serán 
uso en cualquier proceso producti·¡o. regresados a su vendedor o donde 
Deben ser confinados, destruidos, sea apropiado, re procesado o 
devueltos o reprocesados, según el destruido. Las acciones que se tomen 
PNO correspondiente y dictamen, lo serán registradas. 
que debe quedar registrado. 

9.3.9 Los registros de inventario 
deben llevarse de tal manera que 
permitan la conciliación y 
rastreabilidad por lote de las 
cantidades recibidas contra las 
cantidades surtidas. 

C.02.011 (40) El material de empaque 
obsoleto o caduco es destruido y su 
disposición registrGrja . 

C.02.811 (27) Durante el proceso se 
debe de tener disponible, la siguiente 
información con la orden de 
fabricación: 

C.02.011 (27.8) El rendimiento real del 
lote en la etapa apropiada del 
proceso y los rendimientos reales 
finales, junto con explicaciones para 
cualquier desviación del rendimiento 
esperado. 

C.02.011 (35.14) Se debe de realizar 
la conciliac:ón de la cantidad de 
material de empaque impreso y 
granel utilizado, destruido o 
regresado al stock. 

La guia de Ca nadó contempla con 
más detalle la conciliación para 
cada etapa de la fabricación. 

9.3.10 Deben realizarse C.02.011 (42) CuGlquier discrepancia Se consideran los mismos criterios en 
conciliaciones periódicas de las significativa o inusual observada ambas normm. 
materias primas y materiales de durante la conciliación de las 
acondicionamiento. En caso de cantidade~ de granel \' material de 
existir discrepancia fuera de los límites empaq~e impreso y el número de 
establecidos, se debe realizar una unidades acondicionadas es 
investigación y emitir un reporte. investigada y satisfactoriamente 

9.4 Preparación y surtido de materias 
primas, materiales de envase 
primario, materiales de 
acondicionamiento y producto 
(granel, intermedio, semiterminado y 
terminado) 

9.4.1 Deben existir PNO's que 
especifiquen como mínimo: 

9.4.1.1 Que sólo se surtan materiales y 
productos aprobados. 

realizada antes de la liberación . La 
verificación electrónica validada de 
todo el material de empaque 
impreso sobre la línea de 
acondicionamiento puede obviar la 
necesidad de una conciliación total. 

C.02.011 (6) Se debe de verificar los 
rendimientos y conciliaciones de 
cantidades en las etapas apropiada 
del proceso para asegurar que los 
rendimientos están dentro de los 
limites designados. 

C.02.011 (7) Las desviaciones de los 
rendimientos esperados son 
registrados e investigados. 

C.02.009 (1) Cada lote de maleria 
prima debe de ser analiwdo contra 
sus especificaciones para materia 
prima antes de su uso en la 
producción de un medicamento. 

En ambos documen tos se menciona 
este punto. 
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9.4.1.2 Que el manejo se realice sólo 
por personal autorizado. 

9.4.1 .3 Que asegure que son 
medidos, pesados y/o cont!Jdos con 
exactitud, esto debe quedar 
registrado. Estas operaciones deben 
ser verificadas por una segunda 
persona y esta verificación debe 
quedar registrada. 

Guía de Canadá 

C.02.009 (2) .. as es¡:¡ecificaciones son 
de farmacopea o equivalente y 
están en cumplimiento con la 
autorización de comercialización. 
Donde sea apropiado, propiedades 
adicionales o calidades que no es:én 
explicadas en la farmacopea 
(ejemplo tamaño de partícula, etc.) 
son incluidas en las especificaciones. 

C.02.009 (7) Solamente materias 
primas que han sido liberad.Js por el 
departamento de conl:cl de caliead 
y que 110 han soorepasado su fecha 
de reanálisis son utilizados en la 
fabricación. 

C.02.016 (1) Cada lote de materiel 
de empaque antes de su uso en el 
acondicionamiento de un 
medicamento, será analizado y 
probado contra las especificaciones 
poro el material de empaque. 

C.02.016 (2) Ningún lote de material 
de empaque será utilizado en el 
empaque de un medicamento al 
menos de que el lote de material de 
empaque cumpla CO l sus 
especificaciones. 

C.02.016 (4j Solamente el material de 
empaque liberado por el 
departamento iJor el departamento 
de control de calidad son utilizados 
en el acondicionamiento. 

C.02.011 (22) Las materias primas son 
surtidas y verificadas por el personal 
calificado, siguiendo procedimientos 
escritos, para asegurar que los 
materiales correctos son pesados con 
precisión o medidos en contenedores 
limpios y propiamente etiquetados. 

Comentario 

Este punto se mencionan en ambas 
normas. 

C.020 11 (22), ver numeral 9.4.1.2. 

9.4.1.5 El tipo de indumentaria y C.02.008 (1) Toda persona quien en ambas normas se menciona la 
equipo de seguridad que debe llevar fabrica o acondiciona un indumentaria como un factor 
el personal en función de las medicamento debe de tener por importante el control de la calidad 
características del material y del escrito los requerimientos mínimos durante la fabricación. 
área. para la salud y el comportamiento 

higiénico e indumentaria personal 
para asegurar las condiciones limpias 
e higiénicas de fabricación y 
acondicionamiento. 
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9.4.1.6 Que cada componente de C.02.011 (21) Las etiquetas para el El control de todo comp::lnente por 
una orden surtida esté identificado producto a granel, en proceso. medio de su número de lote es 
con: nombre. cantidad. fecha de materias primas. materiales de mencionado en ambas normas. 
surtido. lote interno. así como nombre empaque deben de tener la 
y lote del producto en que será siguiente información: 
utilizado. 

9.4.1.7 Que se cancele la 
identificación y se controle el destino 
final de ios envases vacios. de 
acuerdo a PNO. 

9.4.2 Las materias primas. materiales 
de envase primario. materiales de 
acondicionamiento y productos 
preparados para la producción y/o 
acondicionamiento deben 
mantenerse en un área destinada 
para ello. separados por lote del 
producto en el que se~án usados. 
9.5 Control de la Producción. 

9.5.1 Consideraciones generales. 

9.5.1.1 Cada lote de producto se 
debe controlar desde el inicio del 
proceso mediante la orden de 
producción. 

9.5.1.2 Cuando se requiera efectuar 
ajustes de la cantidad a surtir. en 
función de la potencia de las 
materias primas. debe calcularse y 
verificarse por personal autorizado y 
quedar documentado en la orden 
de producción. 

C.02.011 (21 .1) El nombre designado 
del material y un código de 
referencia donde aplica. 

C.02.011 (21.2) Se debe de tener 
identificado el n:Jmero de lote 
especifico dodo por el vendedor y 
en la recepción por el tabricante o 
empacador/etiquetador. 

C.02.011 (21.3) Conocer el estatus de 
los contenidos (ejemplo: En 
cuarentena. en análisis. liberado. 
rechazado. o regresado al 
proveedor) aparece sobre la 
e tiqueta cuando un sis~ema manual 
este en uso. 

C.02.011 (21.4) Se debe de contar 
con la fecha de caducidad o fecha 
en la cual se requiera el reanálisis. 

No viene en la guía de Canadá. 

No viene en la guía de Canadá. 

C.02.011 (26) Cada lote procesado es La idemificación del lote de 
identificado por un número de orden producto desde el inicio de su 
de Fabricación numerada fabricación permite tener el control y 
individualmente preparada por seguimiento en cacia etapa 
personal calificado a partir de la intermedia y se contempla en ambos 
formula maestra de tal manera que documentos tanto en la NOM como 
se prevengan errores en el copiado o en la guía de Canadá. 
cálculo y verificado por personal 
calificado. 

C.02.011 (27) Se debe de tener El control de las cantidades surtidas y 
disponible durante el proceso. la ajustes son mencionados en ambas 
siguiente información incluida o con normas. 
la orden de fabricación : 

C.02.011 (27.4) El número de lote y/o 
número de control analífico. así 
como la cantidad de cada materia 
prima realmente Qesada y_ s'.Irtida 
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9.5.1.3 La recepción de los materiales 
surtidos !a debe realizar personal 
operativo autorizado quien después 
de verificar. firmará en la orden de 
producción. 
9.5.1.4 La orden de producción 
correspondiente debe estar a la vista 
del personal que realiza el proceso 
antes y durante la producción. 

9.5.1.5 El área de trabajo debe estar 
libre de producto. materiales. 
documentos e identificaciones de 
lotes procesados con anterioridad o 
ajenos al lote que se va a procesar. 

9.5.1.6 Antes de iniciar la producción. 
se debe autorizar el uso del área 
previa verificación y documentación 
de que el equipo y las áreas están 
limpios e identificados. de acuerdo 
con el PNO correspondiente. 

9.5.1.7 El encargado del proceso 
debe verificar que el personal que 
intervenga en la producción use la 
indumentaria y los equipos de 
seguridad necesarios. de acuerdo 
con el procedimiento de producción 
o al PNO correspondiente. 

9.5.1.8 Las operaciones deben 
realizarse de acuerdo con el 
procedimiento de producción y 
registrarse en el mismo al momento 
de llevarse a cabo. 

Guía de Canadá 
(para el ac tivo. la contidad será 
ajustado si el valor del ensayo es 
menor de 98 %) 

C.02.011 (2) Todo el personal requiere 
Tener oor escrito procedimientos para 
asegurar que cada lote de 
medicamento es fobricado. 
acor.dicionado y analizado 
cumpliendc con esos 
procedimientos. 

C.02.011 (27) Se debe de tener 
disponible durante el proceso la 
orden de fabricación. 

C.02.011 (10) Antes de que cualquier 
operación de proceso empiece. se 
debe de documentar cada paso 
para asegurOí que el área de 
trabajo y equipos estén limpios y 
libres de cualquier materia prima. 
productos. residuos de producto. 
etiquetas o dOClJmentos que no se 
requieran para la opercción que se 
lleva a cabo. 

Comentario 

No viene en la guía de Canadá. 

El contar con instrucciones por escrito 
es mencionado en ambas normas. 

En ambas normas se consideran los 
mismos criterios. 

Ver numeral 9.5.2.5 

C.02.008 (1) Toda persona quien Ambas normas mencionan la 
fabrica o acondiciona un indumentaria 
medicamento debe de tener por fundamental del 
escrito los requerimientos mínimos calidad. 
para la salud y el comportamiento 
higiénico e indumentaria personal 
para asegurar la fC1!:r.cación y 
acondicionamiento limpios y 
sanitarios. 

como parte 
control de la 

C.02.011 (27) Se debe de tener La documentación de las 
disponible durante el proceso. la actividades realizadas durante todas 
siguiente información incluida o con 
la orden de fabricación: 

C.02.0 11 (27.6) La identificación del 
personal que realiza cada etapa del 
proceso y del personal que verifica 
cada etapa. 

C.02.011 (35.5) Se realiza la 
verificación para lo iaentidad y 
conformidad con las instrucciones de 
acondicionamiento. incluyendo los 
resultados de los controles en 
proceso. 

las operaciones y su respectiva 
verificación se mencionas en ambas 
normas. 
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9.5.1.9 Las tuberías por las que se C.02.005 (3.5) Se debe de tener la Ambos documentos mencionan los 
transfieran materias primas o tubería claramente identificada mismos puntos, en la guía no se 
productos, deben ser de un material indica'1do su con tenido y donde menciona al material inerte. 
inerte no contaminante. Así mismo, aplica la dirección del flujo. 
deben estar identificadas. 

9.5.1.10 El procedimiento 
producción debe indicar 

de 
las 

operaciones que requieren ser 
supervisadas. 

9.5.1.11 El procedimiento de 
producción debe establecer los 
parámetros y controles del proceso 
que sean requeridos para garantizar 
que el producto permanece dentro 
de la especificación previamente 
e~tablecida. 

9.5.1.12 La ejecución de los controles 
de producto en proceso en las áreas 
de producción ro deberán tener 
efecto negativo al proceso yola 
calidad del producto. 

9.5.1 . 13 Los resultados de las pruebas 
y análisis realizados durante el 
proceso, deben registrarse o 
anexarse en el procedimiento de 
producción. Los estudios de 
validación de procesos determinan 
las pruebas de control del producto y 
cuales de éstas forman parte de la 
especificación del producto 
terminado. 

No viene en la guía de Canadá. 

C.02.011 (27) Se debe de :ener Ambas normas 
disponible durante el proceso, la mismos puntos. 
sigui'3nte información incluida ú con 
la orden de fabricación : 

C.02.011 (27.7) Los resultados reales 
de la verificación en proceso 
realizada en la etapa apropiada del 
proceso y la identificación del 
personal que realiza cada actividad. 

C.02.011 (24.8) Se debe de contar 
durante la fClbricación con las 
instrucciones para los controles en 
proceso junto con sus limites. 

C.02.011 (25.ó) Se debe de contar 
con detalles de los COllt:oles ::J urante 
e: proceso con irstrucciones para el 
muestreo y sus limites de aceptación. 

C.02.011 (35.5) Se debe de contar 
con las verificaciones realizadas para 
la identidaa y conformidad con les 
instrucciones de empaque, 
incluyendo los resultados de los 
controles durante el proceso. 

contemplan los 

C.02.0 1 1 ( 1 1) Las actividades de Este punto se contempla en ambos 
control de proceso que se realizan documentos. 
dentro de las élreas de producción 
no poseen ningún nesgo para la 
calidad del producto. 

C.02.011 (27) Se debe de tener Se contempla en ambas normas. 
disponible durante el proceso, la 
siguiente informución incluida o con 
la orden de fabricación : 

C.02.011 (27.7) Los resultados reales 
de la verificación en proceso 
realizada en la etapa apropiada del 
proceso y la identificación del 
personal que realiza cada actividad. 

C.02.011 (35.5) Se debe de contar 
con la verificación realizada para la 
identidad y conformidad con las 
instrucciones de empaque, 
incluyendo los resultados de los 
controles durante el proceso. 
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9.5.1 .14 El personal encargado de la 
producción y de la unidad de 
calidad, deben revisar, documentar 
y evaluar cualquier desviación al 
procedimiento de producción y 
definir las acciones que procedan 
según el caso. 

Guía de Canc..c.d..c.ó'--_-:--_-+ _____ ..:;C-"o-'-m'-'.e.o..n'-'.t"'a;,;,.ri"'o _____ --t 
C.02.011 (5) Cualquier desviación de Ambas normas cubren este punto. 

9.5.1. 15 El rendimiento final y los 
rendimientos intermedios indicados 
en la orden de producción, deben 
ser registrados y comparados contra 
sus límites, en caso de desviación se 
debe documentar y realizar la 
investigación correspondiente. 

las insTrucciones de los 
procedimientos ~on evitadas. Si 
ocurre alguna desviación, el personal 
calificada escribe un reporte que 
describe la desviación, la 
investigación, la base de la 
disposición y cualquier seguimiento 
de actividades son requeridos. El 
reporte es aprobado por el 
departamento de control de calidad. 

C.02.011 (6) Verificar los rendimientos 
y conciliaciones de cantidades son 
realizadas en la en la etapa 
apropiada del proceso pera 
asegurar que los rendimientos estón 
dentro de los limites designados. 

C.02.011 (7) Las desviaciones del 
rendimiento esperado son registradas 
e investigados. 

C.02.011 (27) Se debe de tener 
disponible durante el proceso, la 
siguiente información incluida o con 
la orden de fabricación: 

C.02.011 (27.8) El rendimiento real del 
lote en las etapas opropiadc.s del 
proceso y los rendimientos finales 
reales, junto con una explicación de 
cualquier desviación del rendimiento 
esperado. 

Este punto se menciona en ambos 
documentos. 

9.5.1.16 Deberán existir PNO's que C.02.004 (11) La prevención de la En ambos documentos se menciona 
garanticen la separación e contaminación cruzada durante la este punto. 
identificación de los productos fabricación es responsabilidad del 
durante todas las etapas del fabricante y de quien acondiciono el 
proceso. producto. Ellos deben de demostrar 

que las instalaciones están diseñadas 
de tal forrr.a que el riesg·:) de 
contaminación entre productos es 
minimizado. 

9.5.1 . 17 Deberán existir tiempos 
definidos para cualquier etapa 
crítica del proceso de producción y 
cuando el producto no se envase 
inmediatamente, se deben 
especificar sus condiciones y periodo 
máximo de almacenamiento. Todo 
esto soportado por estudios de 
validación donde aplique. 

C.02.011 (27) Se debe de tener Este punto esta incluido en ambos 
disponible durante el proceso, la documentos. 
siguiente informac:ón incluida o con 
la orden de fabricación : 

C.02.011 (27.3) Deberán existir 
registros de fechas y horarios de la 
realización y término de las etapas 
intermedias significativas, tales como 
mezclado, calentamiento, etc ., y de 
producción. 

C.02.011 (38) El llenado y sellado son 
seguidos lo más rápida posible por el 
etiquetado. Si el etiquetado es 
r0trasado se aplica el procedimiento 
que asegure que no pueda ocurrir 
mezclas o errores al etiq~etar. 
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9.5.1.18 Las áreas y equipos deben C.02.011 (24) La formula maestra Ambos documentos <.or.lemplan 
limpicrse y sanitizarse de acuerdo incluye lo siguiente: este punto. 
con PNO's específicos que aseguren La limpieza de los equipos 
la disminución de microorganismos y C.02.011 (24.6) Los procedimientos. o considerada desde el doseño se 
otros contaminantes a límites referencias de los procedimientos a contempla en ambos documentos 
preestablecidos. ser utilizados para la preparación de La evaluación de la contardinación 

equipo critico. ejemplo limpieza microbiana y medio ambiente a 
(especialmente después de un través de métodos vali·jados y 
cambio de producto). ensamble. procedimientos escritos es una 
calibración. esterilización. etc. práctica que se contempla en 

C.02.011 (10) Antes de que se inicie 
cualquier operación de proceso. 
cada paso se debe de docurnentar 
para asegurar que el área de trabajo 
y equipo estón limpios y libres de 
cualquier materia prima. productos. 
residuos de producto. etiquetas o 
documentación que no sea 
requerido para lo operación o 
realizar. 

C.02.0 11 (31) Antes de que cualq(jier 
operación de acondicicnamiento 
inicie. verificar que el equipo y la 
estación de trabaj:J estén libres de 
cualquier producto previamente 
fabricado. documentos y materiales 
que no se requiera paro la operación 
de empaque planeado '1 que el 
equipo este limpio y adecuado poro 
S') uso. Estas verificCJciones son 
ro::;gistradas. 

C.02.005( 1) El diseño. la construcción 
y la localización del equipo permite 
su limpieza. sanitización e inspección 
del equipo. 

c.02.004 Los establecimientos 
farmacéuticos deben de estar 
diseñados y construidos de tal forma 
que permita la limpieza y orden 
mientras previene la contaminación. 
El mantenimiento regular se requiere 
para prevenir el ceterioro de las 
instalaciones. El objetivo final es 
obtener un producto de calidad. 

C.02.007(2) El programa de 
sanitización deberá de incluir: 

(o) Procedimientos de limpieza 
para las instalaciones 
donde el medicamento es 
fabricado o acondicionado 
y para el equipo utilizado 
en la fabricación o 
acondicionado del 
medicamento. y 

(b) Instrucciones para la 
fabricación y 
acondicionamiento 
sanitario del medicamento 
y el manejo de materiales 
utilizados en la fabricación 

ambos docurnentos. 
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9.5.1.19 Todos los procedimientos de 
limpieza deben establecerse el1 base 
a los estudios de validación. 

Guía de Canadó 
y acondicionamiento. 

C.02.007 (1) Toda persona que 
fabrica o empeca/eTiqueta un 
medicamento debe de tener un 
programa de sanitización escrito que 
debe ser implementado bajo la 
superviSión de personal calificado. Se 
debe de tener un programa de 
sanitización d;sponible en las 
instalaciones pera todo el personal 
quien fabrica y acondiciona el 
medicamento. 

Comentario 

No vIene en la guía de Canadá. 

9.5.1.20 Se deben realizar C.02.007 (2) El programa de Ambos documentos mencionan los 
evaluaciones periódicas para sanitización cor,tiene ~rocedimientos mismos criterios en este punto. 
verificar que los límites de que resaltan lo siguiente: 
contaminación microbiológica en 
áreas y superficies. se mantienen 
dentro de lo establecido. 

9.5.2 Control de la producción de 
formas farmacéuticas sólidas. 

C.02.007 (2.9) Procedimientos para el 
monitOíeo de microorganismos y el 
medio ambiente con límites de alerta 
y de accióil en áreas donde 
productos susceptibles sean 
fabricados o empacados. 

9.5.2.1 Los equipos en que se C.02.005 (3.4) El equipo es instalado Este punto se contempla en ambos 
generen polvos. deben estar de tal manera que las operaciones documentos. sin embargo la NOM se 
provistos de sistemas de extracción de fcbricación que se realizan en dirige a las formas farmacéuticas 
eficientes y situados e instalados de áreas comunes secn compatibles y sólidas y la guía de Canadá es más 
forma que se evite contaminación se prevenga la ccntarrinación general. 
cruzada. e cubículos físicamente cruzada entre taies operaciones. 
separados. a menos que todos sean 
utilizados para fabricar el mismo lote 
de producto. 

9.5.2.2 La disposición de los polvos 
colectados debe realizarse en base 
a PNO y conforme a lo que 
establezcan las disposiciones 
aplicables. La limpieza de los 
colectores debe llevarse a cabo de 
acuerdo con el PNO 
correspondiente. 

9.5.2.3 Debe contarse con un control C.02.005 (3) El equipo es operado de 
que prevenga contaminación tal manera que se prevenga la 
cruzada en las mangas y filtros de los contaminación. 
equipos de secado. Para productos 
en que este control no sea suficiente. 
se debe emplear un juego de 
mangas y filtros exclusivos por 
producto. 

C.02.005(3.4) El equipo es instalado 
de tal manera que las operaciones 
de fabricación que se realizan en 
áreas comunes sean compatibles y 
se prevenga la contaminación 
cruzada entre tales operaciones. 

No viene en la guía de Canadá. 

Asegurarse de que no exista 
contaminación cruzada es 
considerado en ambas normas. En la 
guía de Canadá no se indica control 
de polvos tan especifico como en la 
NOM. 

9.5.2.4 Se debe contar con un registro C.02.005 (5.5) Los cuademos de El control de la documentación y 
del uso y verificación del estado que registro de los equipos se registros de uso de equipos es 
guardan los tamices, dosificadores. mantendrán disponibles. contemplado en ambas normas. 
punzones y matrices. La herramienta. 
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dosificadores, punzones y matrices C.02.005 (1 .6) El equipo en 
deben ser almacenados en un área mantenido limpio, seco y protegido 
designada, y su manejo y control de la contaminac:ón cuando esta en 
deben llevarse a cabo de acuerdo al almacenamiento. 
PNO correspondiente 

9.5.3 Control de la producción de 
formas farmacéuticas líquidas y 
semisólidas no estériles. 

9.5.3.1 El área de producción debe C.2.005 (2.5) Los tanques, las tolvas y El uso de cubiertas para los tanques o 
contar con suficientes tanques y equipo de fabricación similar están contenedores se menciona en 
marmitas de preparación con tapa y equipados con cubiertas. ambas normas. 
cuando se requiera, enchaquetados 
y con sistema de agitación. 

9.5.3.2 Los tanques, los recipientes, las C.2.005 (1.1) Las perles de los equipos El diseño del equipo para facilitar su 
tuberías y las bombas deben que estén en contacto con las limpieza es contemplado en ambas 
diseñarse, construirse, e instalarse de materias primas, producto en normas. 
forma que puedan limpiarse y proceso o producto termin~do son 
sanitizarse fácilmente, se debe accesibles a la limpieza o son 
realizar el enjuague final de los removibles. 
equipos con agua purificada. 

9.5.3.3 Se debe contar con tomas 
identificadas de los sistemas críticos 
aplicables. 

C.02.005 El equipo con el cual un lote 
de medicamento es fabricado, 
acondicionado o analizado debe de 
estar diseñado, conslruido, 
mantenido, operado e instalado de 
tal manera que: 

(o) permita la limpieza efectiva 
de su superficie; 

(b) prevenga la contaminación 
del medicamento y la 
adición de material extraño 
al medicamento; 

(c) permita su funcionamiento 
de acuerdo con su uso. 

C.02.005 (1) El diseño, construcción y 
localización del equipo permite la 
limpieza, sanitización e inspección 
del mismo. 
C.02.005 (1 .2) Los tanques que son 
utilizados en el proceso de líquidos y 
ungüentos están equipados con 
tuberías que pueden ser 
desmantelados y limpiados. 

9.5.3.4 Después de sanitizar los C.02.007 (3) El programa de 
sistemas de agua por medios sanitización es implementado y es 
químicos, debe seguirse un efectivo para prevenir condiciones 
procedimiento validado a fin de no sanitarias. 
garantizar que el agente sanitizante 
ha sido totalmente eliminado. C.02.007 (3.1) Los procedimientos de 

limpieza para los equipos de 
fabricación deben de ser validados 
basándose en las guías de validación 
de limpieza. 

C.02.007 (3.2) Residuos del proceso 
de limpieza en si (e .g . detergente, 

No viene en la guía de Canadá. 

Tanto el aspecto de limpieza y 
sanitización son considercdos con 
más detalle en la guía de Canadá, 
si:1 embargo en la guía se refiere en 
forma general, mientras que en la 
NOM se concentra en los sistemas 
de agua. 

62 



NOM 059 Guía de Canadá Comentarlo 
~--------~~~~---------r~--~~~~~~~~~--~r-------~~ 

solventes, e tc .) son removidos del 

9.5.4 Control de la producción de 
formas farmacéuticas estériles. 

9.5.4.1 La producción de formas 
farmacéuticas estériles debe 
realizarse en áreas asépticas a las 
que el. personal. el producto y los 
materiales ingresen o salgan 
cumpliendo con los requisitos 
establecidos en el PNO 
correspondiente. 

equipo. 

C.02.007 (3.3) Se debe de contar con 
la evidencia que demuestre que la 
limpieza rutinaria y almacenamiento 
no permiten la proliferación 
microbiana. 

C.02.007 (3.4) Los métodos analíticos 
utilizados para detectar los residuos 
de los contaminantes son validados. 

C.02.007 (3.5) Un procedimiento de 
limpieza que remueva 
completamente el producto puede 
no ser necesario si lotes del mismo 
fármaco son fabricados. 

C.02.029 Un medicamento estéril 
debe de ser fabricado y 
acondicionado: 

(a) en áreas aisl::Jdas; 
(b) bajo supervisión de personal 

capacitado en 
microbiología, y 

(c) por un método 
científic::Jrnente probado 
que asegure la esterilidad. 

9.5.4.2 Las áreas deben estar Ver anexo 11. 
clasificadas, de acuerdo al anexo 1. 

9.5.4.3 Las operaciones críticas tales 
como preparación de materiales, 
procesos de esterilización, 
despirogenado o llenado, deben 
realizarse en áreas separadas 
físicamente. 

Las consideraciones de fcbr'cación 
de formas farmacéuticas E:steriles se 
contemplan en ambas guío 

En ambas norma~ se contery¡plan los 
mismos criterios. 

Ver numeral 9.5.4.1 de la I--IC,'-A 

9.5.4.4 Todo proceso de llenado C.02.029 Todos los productos estériles Este punto es contem¡:--Iacio con 
aséptico de polvos y líquidos no de base acuosa están sujetos a mayor detalle en la guía de Canadá. 
esterilizados terminalmente, debe ser esterilización por vapor terminal, con 
verificado por la técnica de llenado las siguientes excepciones: 
aséptiCO simulado. 

3.1 Donde la esterilización por 
vapor terminal no sea 
practicable (por ejemplo, 
donde el proceso de 
esterilización puede causar 
degradación de producto o 
del empaque). En tales 
situaciones se evalúa 
completamente y se 
documenta. 

3.2 Los proceso aséptiCOS que 
excluyan la intervención 
humana (ejemplo: robótica, 
forma-llenado-sellado, y 
sistemas de barrera) pueden 
ser err.pleada una 
esterilización terminal. 
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! 

9.5.4.5 El proceso de filtración 
aséptica de los productos 
parenterales debe incluir prueba de 
integridad antes y después del 
proceso, de acuerdo al PNO 
correspondiente. 

9.5.4.6 En las áreas asépticas debe 
estar presente el mínimo de personas 
necesarias, que deben de seguir las 
técnicas asépticas aplicables de 
acuerdo al PNO correspondiente. EN 
la medida de la posible, deben 
inspeccionarse y controlarse desde el 
exterior. 

9.5.4.7 Todo el personal que ingresa a 
estas áreas debe encontrarse bajo 
un programa integral de 
capacitación y entrenamiento 
continuo, de acuerdo al PNO 
correspondiente, el cual debe incluir 
al menos conceptos básicos de 
microbiología, técnicas de vestido, 
reglas de higiene y otros temas 
específicos aplicables a productos 
estériles. 

9.5.4.8 La ropa utilizada en las áreas 
asépticas debe contar con 
características especificas propias de 
acuerdo al PNO correspondiente, 
que debe indicar al menos, el tipo de 
material. generación mínima de 
partículas, características de confort, 
técnicas de lavado, preparación y 
esterilización. 

previendo que los datm 
demuestren el asel:;uramiento 
de la esterilizada. CoJalquier 
método que se aplique es 
validado completamente, 
tomardo en consideración 
todos los factores críticos de la 
teci"'ología utilizada así como 
el monitoreo de rutina que se 
llevará a cabo . 

C.02.029 (4.7) La filtración estéril 
requiere un filtro rr,ínimo de 0.22 
micrómetros. La integridad del ~i1 tro es 
verifica artes y despué~ del uso por 
un método apropiado tal como el 
punto de burbuja, difusión de la 
presión. 

C.02.029 Instalaciones 
(1) . Hasta donde sea posible, las 
instalaciones son diseñadas para 
evitar la entrada innecesaria de 
personal de supervisión y de control. 
Las áreas grado B están diseñadas 
para que todas las operaciones 
criticas puedcm ser observadas 
desde fuera . 

C.02.029 Personal (1) : El personal 
responsable de la fabricación y del 
análisis de produc tos estériles debe 
€ ;tar capacitado en microbiología. 

C.02.029 Personal (3) Todo el 
personal (incluyendo aquel aue 
realiza la limpieza y el 
mantenimiento) empleado en tales 
áreas recibe capacitación regular en 
disciplinas relevantes a la fabricación 
adecuada de productos estériles 
incluyendo lo referente a la higiene y 
a los elementos básicos de 
microbiología. Cuando el personal 
externo quien no ha recibido tal 
capacitación (ejemplo, los 
contratistas) necesitan que se les 
conduzcan con particular cuidado y 
estén bajo supervisión. 

C.02.029 Personal (6) El personal que 
entra a los cuartos de cambiado ya 
están vestidos con indumentaria 
protectora diseñada para las 
instalaciones del laboratorio. El 
cambiado y el lavado son seguidos 
con procedimientos escritos. 

C.02.029 Personal (7) La 
indumentaria utilizada por el personal 
y su calidad son adaptados al 
proceso particular en el lugar de 
trabajo y la indumentaria es utilizada 
de tal forma que se proteja al 

La integridad del filtro en el pr.::>Ceso 
de esterilización es mencionada en 
ambas normas. 

El control de personal preserte en las 
áreas es estricto y se menciona en 
ambas guías. 

L.O capacitación en todas las áreas 
de fabricación es un aspecto básico 
y en este numeral se mer,,~iona en 
ambas guías. 

La indumentaria requerida 
dependiendo de árf;a de 
fabricación es tratada er o ambas 
guras. 
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producto de la contaminación. 

9.5.4.9 El sistema de aire debe 
controlarse de tal manera que 
cumpla con los parámetros de su 
diseño (flujo. velocidad. presión 
diferencial. partículas viables. 
partículas no viables. humedad 
relativa. temperatura. perfil de flujo 
de aire. cambios de aire). en base al 
PNO correspondiente. 

9.5.4.10 Se debe contar con 
indicadores y alarmas para detectar 
oportunamente fallas en el sistema 
de aire. para tomar las medidas 
necesarias. de acuerdo al PNO 
correspondiente. 

9.5.4.11 Los equipos. las áreas y los 
sistemas críticos utilizados deben 
contar con un programa de 
mantenimiento preventivo. de 
acuerdo al PNO correspondiente. 

9.5.4.12 Se debe establecer un 
programa de monitoreo ambiental 
de acuerdo al PNO correspondiente. 

9.5.4.13 Debe existir PNO que 
establezca tiempos límites entre: 
-la esterilización y la utilización de los 
materiales. 
-la preparación y el llenado del 
producto. 
-el llenado y la esterilización del 
producto (para productos de 
esterilización terminal) . 
-almacenamiento del agua para 

C.02.029 Personal (10) La 
indumentaria utilizada en las áreas 
limpia '1 aséptica es lavada o 
limpiada de tal forma que no recoge 
partículas contaminanTes adicionales 
que más tarde puedan ser 
esparcidas. Si es posible las 
instalaciones de la lavandería deben 
estar separadas. Si la:; telas están 
dañadas por una limpi~za o 
esterilización inapropiado puede 
haber un incremento en el riesgo de 
partículas desprendibles. Las 
operaciones de limpieza y 
esterilización siguen procedimientos 
de operación estandarizados. La 
reparación de la ropa es realizada 
utilizando materiales apropiados. 

C.02.029 (5) La calidad del aire en 
condiciones operacionales aplica en 
la zona que rodea inmediatamente 
cuando el medicamento esta 
expuesto. No siempre es posible 
demostrar la conformidad con los 
está"dares de calidad del aire para 
partículas no viables en el punto de 
llenado cuando el 112nado E:s1a en 
progreso. debido a la g~neración de 
partículas o gotas por el producto en 
sí. 

C.02.029 equipos (4) Todo equipo 
incluyendo esterilizadores. s:stemas 
de filtración de aire. y sistemas de 
tratamiento de agua están sujetos al 
mantenimiento planificado. 
validación y monitoreo. Seguido de 
mantenimiento / vaiidación. la 
aprobación para el uso del equipo es 
documentada. 

El control de la calidad del aire en 
estas áreas es contemplado eil 
ambas guías. 

No viene en la guía de Canadá. 

El contar con controles en las áreas 
es mencionado en ambas guías. 

No viene en la guía de Canadá. 

No viene ~n la guía de Canadá. 
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fabricación de inyectables. 
-el inicio y término del proceso de 
llenado. 
-tiempo 
personal 
asépticas. 

de permanencia del 
dentro de las áreas 

9.5.4.14 Las soluciones parenterales 
deben inspeccionarse al 100 % para 
la detección de partículas u otros 
defectos de acuerdo al PNO 
correspondiente. 

Guía de Canadá Comentarlo 

No viene en la guía de Canadá. 

9.5.4.15 Cuando la inspección de 
partículas se realiza en forma visual. 
el personal que la realiza debe 
someterse a controles periódicos de 
agudeza visual, de acuerdo al PNO 
correspondiente, el cual debe indicar 
el tiempo máximo que puede realizar 
esta operación en forma continua. 

C.02.029 Comrol de la fabricac:ón Este punto es mencionado en ambos 
(20) Los contenedores llenados de documentos. 

9.5.4.16 Se debe realizar la prueba de 
hermeticidad a los productos estériles 
de acuerdo con un PNO. 

productos parenterales son 
inspeccionados individualmente para 
la presencia de partículas y otros 
defectos. Cuando la inspección es 
realizada visualmente, se realiza bajo 
condiciones controladas y 
adecuadas de iiuminación. Los 
operadores que realizan la 
inspección tienen chequeos de 
visión regularmente, donde se 
requiera se utilizaran lentes. Tales 
lentes son regularmente utilizados y 
se permite la frecuencia en 
descansos para la inspección. Donde 
otros métodos de :nspc-cc ión sean 
utilizados, el proceso es val!dado y el 
desempeño del equipo es verificado 
en intervalos. 

C.02 029 Contrel de la fcbricación 
(2 1) Las ampolletas llenas están 
sujetas a la prueba de fuga (ejemplo, 
prueba de inmersión). Muestras de 
otros contenedores cerrados por un 
rr:étodo validado y apropiado son 
verificadas para la integridad de 
sellado y/o mantenimiento de vacío 
donde aplique después de un 

Las pruebas que se realizan al 
producto terminado se menciona en 
ambas guías. 

periodo predetem..:;,i.:...:n.=a.=dc;:o'-.a=:Jlpc;:.rr:..::o;.J:)P:.:.iia;::d=o.:.... +---------'--------1 

9.6 Control de acondicionamiento 
9.6.1 Consideraciones generales. 
9.6.1. 1 Todas las operaciones de C.02.0 1l( 1) El manejo de materiales y 
acondicionamiento deben realizarse de producto, tales como recepción, 
con los materiales específicos en la cuarentena, muestreo, transporte, 
Orden de Acondicionamiento a:macenamiento, etiauetado, 
correspondiente y deben seguirse las surtido, proceso, empaque y 
instrucciones establecidas en un distribución es realizada de acuerdo 
Procedimiento de a procedimientos escritos y 
Acondicionamiento específiCO. Estos aprobados o instrucciones y son 
documentos deben estar a la vista registradas dichas actividades. 
del personal que realiza el proceso 
antes y durante el 
acondicionamiento. 

C.02.011 (29) Las operaciones de 
acondicionamiento son realizadas de 
acuerdo a procedimientos de 
operación escritos, entendibles y 
detallados o especificacion3s, las 
cuales incluyer. la identificación del 
equipo y líneas de 
acondicionClmiento utilizadas para 

Ambas normas contemplan los 
mismos criterios aunque en la NOM 
este punto es más específico ya que 
se mencionan además de los 
materiales que serán utilizados, las 
instrucciones que se deben de seguir. 
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acondicionar el mecJicamento. la 
oeparación adecuada y si es 
necesario la exclusividad de líneas de 
empaque que e~tán empacando 
diferente~ meliicamentos y disponer 
de procedimier"tos para material de 
empaque impreso que no sea 
utilizado. Los ordenes de 
acondicionamiento son numeradas 
individualmente. 

C.02.0 11(32) Todos los productos y 
materiales de empaque que serán 
utilizados son veriiicados en 
recepción por el departnmento de 
acondicionamiento por cantidad. 
identidad y cor1formidod con las 
instruccior,es de acondicionamiento. 

9.6.1.1.1 Tanto la Orden como el C.02.011 (35) La 
Procedimiento de acondicionamiento 
Acondicionamiento deben contar siguiente información: 
con un número de lote especifico 

orden 
incluye 

de 
la 

para cada lote de acondicionado. C.02.011 (35.1) La fecha y hora de las 
indicar la fecha de caducidad del operaciones de acondicionamiento. 
producto en particular y servir de 
guía para la realización efectiva y 
reproducible de las operaciones de 
acondicionamiento. 

C.02.011 (35.2) El nombre del 
producto. número de lote y cantidad 
de granel que será acondicionado 
así como el número c e lüle y la 
cantidad planeCJda de producto 
terminado que se obtendrá. la 
cantidad real y la conciliación 

Ambas guías mencionan el mismo 
punto. sin embargo en la guía de 
Canadá no se menciona la fecha de 
caducidad. 

9.6.1.2 Deben existir áreas específiCas C.02.004 Un establecimiento éste punto es mencionado en ambos 
y delimitados para el falmacéutico debe de ser d iseñado documentos. En la guía viene más 
acondicionamiento de cada lote y y construido de tal manera que general este punto. mientras que en 
presentación del producto. Las permita la limpieza y orden mientras la NOM es más especifico. 
instalaciones donde se lleva a cabo se previene la contaminación. Un 
el acondicionamiento deben reunir mantenimiento regular es requerido 
las condiciones necesarias para para prevenir el deterioro de las 
prevenir defectos en el produc;o. instalaciones. El objetivo final es 
omisiones. confusiones. errores. producir un producto de calidad. 
contaminación y mezclas de los 
materiales de acondicionamiento o 
productos terminados. 

9.6.1.3 En cada línea o ¿reo sólo C.02.011 (10) Antes de que cualquier En ambas normas se consideran los 
podrá acondicionarse un lote y operación de proceso se inicie. se mismos criterios 
presentación de producto a la vez. debe de documentar cada paso 
Antes de iniciar el que se realice para asegurar que el 
acondicionamiento de un lote área de trabajo y equipo estén 
específico. se debe verificar que el limpios y libres de cualquier material. 
equipo y las áreas estén limpios y producto. residuos de producto. 
libres de productos. materiales de etiquetas o documentos que no sean 
acondicionamiento. documentos. requeridos para la operación actual. 
identificaciones y materiales que no 
pertenezcan al lote que se vaya a C.02.01 1 (31) Antes de cualquier 
acondicionado. Debe autorizarse la operación de empaque se deben 
línea o área previa verificación y verificar que el equipo y la estación 
dejando evidencia escrita de la de trabajo estén libres de productos 
misma. previos. documentos y materiales 

que no sean requeridos para las 
operaciones de empaque p laneado 
y que el equipo este limpio y 
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9.6.1.4 Al finalizar las operaciones de 
acondicionamiento se debe calcular 
el rendimiento del proceso y, 
asimismo, se debe realizar el balance 
de los materiales de 
acondicionamiento empleados. El 
rendimiento final y el balance de los 
materiales de acondicionamiento 
deben ser registrados y comparados 
contra sus límites y, en caso de 
variación de estos límites, se debe 
llevar a cabo una investigación y 
anexar el resultado de la misma, en 
el expediente de cada lote 
acondicionado. 

9.6.l.5 Durante todo el proceso de 
acondicionamiento, los materiales 
usados se mantendrán identificados 
bajo las condiciones necesarias para 
evitar mezclas, contaminación, 
confusiones y errores. 

9.6.1.6 En caso de que no se termine 
la operación de acondicionamiento 
debe existir un PNO que describa las 
acciones para prevenir que existan 
mezclas o pérdida de la identidad. 

9.6.2 Control de rotulación/ 
codificación 

Guía de Ccmadá Comentarlo 
~~--~~+---------~~~=~---------1 

disponible ¡::ora S'J u~o. Estas 
verificaciones son regi~tradas. 

C.02.011 (27.8) Se debe de obtener el 
rendimiento real del lute en las 
etapas apropiadas del proceso y los 
rendimientos reales finales, junIo con 
explicaciones para cualquier 
desviación del rendimiento esperado. 

C.02.011 (6) Verificar los rendimientos 
y conciliaciones de cantidades son 
realizadas en la eTapa apropiada 
del proceso para asegurar que los 
rendimientos están dentro de los 
limites designados. 

C.02.011 (7) Los desviaciones de los 
rendimientos esperados son 
registrados e investigados. 

C.02.0 11 (35.14) Se debe de realizar 
una conciliación de las cantidades 
de material de empaque impreso y 
granel de producto utilizado, 
destruido o regresado al stock. 

C.02.011 (42) Cualquier discrepancia 
significativa o inusual observada 
durante lu reconciliación de las 
cantidades de granel y material de 
empaque impreso y el número de 
unidades acondicionadas es 
investigada y satisfactoriamente 
realizada antes de la liberación. La 
verificación electrónica validada de 
todo el material de empaque 
impreso sobre la línea de 
acondicionamient::J puede obviar la 
necesidad de una reconciliación 
completa. 

En los dos documentos se menciona 
la conciliación de materiales, el 
rendimiento e investigación de 
cualquier desviación significativa. 

C.02.011 (43) Los materiales de Ente punto se menciona en ambos 
empaque impresos son: documentos. 

C.02.011 (43.4) Identif¡cado~ de tal 
forma que sean distinguibles durante 
las operaciones de empaque. 

C.02.011 (38) El lIencdo y sellado son El control del llenado o 
seguidos lo más rápidO ¡::osible por el acondicionamiento se menciona en 
etiquetado. Si el etiquetado es ambas guías. En la guía se menciona 
retrasado se aplica el procedimiento llenado, sellado y etiquetado 
que asegure que no pueda ocurrir mientras que en la NOM se 
mezclas o errores al etiquetar. menciona la operación de 

acondicionamiento. 

9.6.2.1 Debe existir un PNO que C.02.011 (39) Después del término de El control sobre el material impreso se 
garantice la seguridad en el manejo la operación de acondicionado, menciona en ambas guías. 
de los materiales a rotular / codificar, cualquier material codificado no 
de los materiales impresos y de los utilizado es destruido y su destrucción 
obsoletos. es documentada. Un procedimiento 

se sigue si materiales impresCJs no 
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codificados son regresados al stock. 

9.6.2.2 Deben existir áreas específicas 
para la rotulación / codificación de 
los materiales de acondicionado, 
que permitan prevenir confusiones, 
errores y mezclas. 

C.02.011 (40) El material de empaque 
obsoleto o caduco es destruido y su 
disposición registrada. 
C.02.011 (42) Cualquier discrepancia 
significativa o inusual observada 
durante la reconciliación de los 
cantidades de granel y material de 
empaque impreso y el número de 
unidades acondicionadas es 
investigada y satisfactoriamente 
realizada antes de la liberación. La 
verificación electrónica validada de 
todo el material de empaque 
impreso sobre la línea de 
acondicionamiento puede obviar la 
necesidad de una reconciliación 
completa . 

C.02.011 (43) Los matenales de 
empaque impresos son: 

C.02.011 (43.1) Almacenados en un 
área a la cual el acceso este 
restringido al personal autorizado el 
cual es supervisado por personel que 
tenga la calificación. 

C.02.011 (43.2) Retirad05 contra uro 
arder de acondicionamiento. 

e 02.011 (43.3) Expedir y verifi::ar por 
personal calificado. 

C.02.011(43.4) Identificados de tal 
manera que ~e distinga durante las 
operaciones de acondicionamiento. 

C.02.0 1 1 (44) Para prevenir mezclas, 
las etiquetas en rcllo son preferibles a 
las etiquetas cortadas. Los sobrantes 
impresos son evitados. 

C.02.011 (45) Las etiquetas cortadas, 
cartón y otros mater.ales impresos 
sobrantes son almacenados y 
transportados en contenedores por 
separado. 

C.02.0 1 l( 46) Se debe de tener 
especial cuidado cuando etiquetas 
cortadas sean utilizadas, cuando se 
realice la sobre impresión de forma 
manual en la operación de 
acondicionamiento. La verificación 
en línea de todas las etiquetas por 
medios electrónicos automattados 
puede ser útil para prevenir mezclas. 
Verificaciones son realizadas para 
asegurar que todo lector electrónico 
de códigos, contador de etiquetas o 
instrumento similar estén operando 
correctamente. 

El control de material impreso es 
contemplado en ambas guía 
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9.6.2.3 El material rotulado I 
codificado debe mantenerse en 
áreas controladas y con acceso 
restringido . 

9.6 .2.4 Cuando se utilicen materiales 
impresos sueltos. cuando se efectúe 
una sobreimpresión fuera de la línea 
de acondicionamiento o en el caso 
de realizar operaciones de 
acondicionamiento manuales. 
deben instiumentarse los controles 
necesarios y suficientes para evitar 
confusiones. mezclas y errores. 

Guío de Conoció 
C.02.0 1 l( 47) El correcto 
funcionamiento de toda impresión 
(e.g .. de números de código o fecha 
de caducidacj) realizada 
separadamente o en el curso del 
acondicionamiento es verificado y 
registrado. 

Comentarlo 

Ver numeral 9.6.2.1 y 9.6.2.2 de la 
NOM. 

Ver numeral 9.6.2.1 y 9.6.2.2 de la 
NOM. 

9.6.2.5 Deben anexarse muestras de C.02.011 (37) Donde sea posible. las Se indican los mismos puntos en 
los materiales codificados utilizados muestras del material de empaque ambos documentos. 
en el acondicionamiento. utilizado. incluyendo muestras que 

contengan el número de lote. fecha 
de caducidad y cualquier impresión 
adicional son anexados a la orden 
de acondicionamier,to. 

C.02.011 (50) Todc empaque de un 
medicamento es identificado por un 
número de lote. 

9.6.2.6 La rotulac;ón / codificación de 
los materiales debe ser verificada y 
registrada por personal autorizado o 
mediante un sistema automatizado 
validado. 

C.'J2.Cll (47) La correcta impresión La verificación de las impresiones es 

9.6.2.7 En caso de que no se termine 
la operación de rotulación / 

(e.g . códigos o fechm de mencionada en ambas guías. 
caducidad) que se realicen 
separadamente o en el curso del 
acondicionamiento es verificado y 
registrado. 

C.02.011 (43) Los materiales de 
empaque impresos son: 

C.02.011 (43.3) Expedir y verificar por 
personal calific:Jdo. 

C.02.011 (46) Se debe de tener 
especial cuidado cuando etiquetas 
cortadas sean utilizadas. cuando se 
realice la sobre impresión de forma 
manual en la operación de 
acondicionamiento. La verificación 
en línea de todcs las etiquetas por 
medios electrónicos automatizados 
puede ser útil para prevenir mezclas. 
Verificaciones son realizadcs para 
asegurar que todo lector electróroico 
de códigos. contador de etiquetas o 
instrumanto similar estén operando 
correctamente. 

No viene en la guía de Canadá. 
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codificación debe existir PNO qU8 
describa las acciones para prevenir 
que existan mezclas o pérdida de la 
identidad. 

9.6.3 La devolución de materiales de 
acondicionamiento e impresos 
remanentes debe evitarse, ya que 
ella representa un riesgo. 

9.6.3.1 En caso de que sea justificada 
la devolución de material 
remanente, debe hacerse en 
condiciones controladas, 
documentadas y aprobadas por la 
unidad de Calidad. 

I 

C.02.0 11 (39) Después del término de 
la operación de acondicionado, 
cualquier material codificado no 
utilizado es destruido y su destrucción 
es documentada. Un procedimiento 
se sigue si materiales impresos no 
codificados son regresados al stock. 

C.02.011 (48) Las marerias primas, 
material de empaque, intermediarios, 
gráneles, y productos terminados son 
almacenados en sitios que estén 
separados y removidos de áreas de 
fabricación contiguas, transportados 
en condiciones designadas por el 
departamento de control de calidad 
para preservar su calidad y 
seguridad. 

9.6.4 El material remanente que se I C.02.011 (39) Después del término de 
encuentre rotulado / codi ficado la operación de acondicionado, 
deberá separarse de cualquier otro cualquier material codificado no 
material y destruirse de acuerdo con utilizr:Jdo es destruido y su destrucción 
un PNO. Dicha destrucción debe es documentada. Un procedimiento 
documentarse. se sigue si materiales impresos no 

codificados son regresados al ~tock. 

C.02.011 (40) El material de empaque 
obsoleto o caduco es destruido y su 
disposición registrada. 

En ambos documentos se tiene el 
mismo criterio. 

En ambos documentos se tiene el 
mismo criterio. 

La correcta disposición de todos los 
materiales impresos es mencionada 
en ambas guías. 

9.6.4.1 Los registros de devolución y C.02.011 (35) Las ordenes 
destrucción de material impreso acondicionamiento incluyen 
formaran parte del expediente de siguiente información: 

de Este punto es considerado en ambas 
la norm(Js. 

cada lote acondicionado. 

9.6.5 Debe revisarse la Orden y el 
procedimiento de 
acondicionamiento, así como los 
registros, resultados analíticos, 
etiquetas y demás documentación 
involucrada con el 
acondicionamiento de cada lote 
presentación, comprobando que se 
han cumplido con las condiciones, 
controles, instrucciones y 
especificaciones de proceso 
establecidas. 

9.6.5.1 Toda la documentación 
involucrada con las operaciones de 
acondicionamiento debe ser 
turnada al área correspondiente 
para completar el Expediente del 
lote y conservarla durante los plazos 
previamente definidos. 

C.02.0 11 (35.14) Una conciliación de 
las cantidades de material de 
empaque impreso y granel utilizado, 
destruido o regresado al stock. 

No viene en la guía de Canadá 

No viene en la guia de Canadá 
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9.6.6 El personal encargado de C.02.011 (5) Cualquier desviación de El seguimienlo de los instruc':0nes en 
acondicionamiento y de la unidad las ins;rucciones o procedimientos es las operaciones de fabricación es 
de calidad, deben revisar, evitado. Si ocurre alguna desviación, mencionado en ambas guía •. 
documentar y evaluar cualquier el personal calificado escribe un 
desviación al procedimiento de reporte que describe la desviación, la 
acondicionamiento y definir las investigación, el fundamento y 
acciones que procedan según el disposición, cuclquier actividad de 
caso. seguimiento requerida . El reporte es 

9.7 Maquilas 

9.7.1 Cuando una maquila sea 
necesaria debe justificarse. Debe 
entenderse que el maquilador está 
obligado a cumplir con los requisitos 
descritos en esta Norma y que 
aplican al contratante. 

9.7.2 Debe existir un PNO que 
describa las actividades y 
responsabilidades a realizar en el 
caso de requerirse una maquila. 

aprobado por el departamento de 
control de calidad. 

C.02.011 (35) Las 
acondicionamiento 
siguiente información: 

ordenes 
incluyen 

de 
lo 

C.02.01 1 (35.12) Notas sobre cualquier 
problema especial, incluyendo 
detalles de cualquier desviación de 
las instrucciones de 
acondicionamiento con aprobación 
escrita por el personal calificado. 

9.7.3 Las responsabilidades entre el C.02.012 (3) Para asegurar el 
maquilador y el titular del registro cumplimiento del contrato entre el 
deben estar claramente establecidos fabricante y maquilador: 
en un documento que debe 
contener, además de los aspectos 
comerciales, las etapas requeridas 
de producción, acondicionamiento y 
a:1álisis definidas correctamente, 
acordadas por ambas partes y 
controladas de manera tal que se 
prevengan omisiones, confusiones y 
errores que puedan afectar de 
manera negativa la calidad del 
producto. 

C.02.012 (3.1) Todos los arreglos para 
el contrato de fabricación o 
acondicionado y análisis están en 
concordancia con la autorización de 
comercialización para el 
medicamento concemiente. 

C.02.0 12 (3.2.1) Los aspectos técnicos 
del contrato o acuerco son tratados 
por personal calificado con 
conocimiento acecuado de 
tecnología farmacéutica, análisis 'y 

BPF. 

C.02.012 (3.2) Existe un contrato 
escrito u otro acuerdo que cubre lo 
fabricación, acondicionado y/o 
análisis entre las partes involucradas. 
El contrato especifica las respectivas 
responsabilidades relacionadas con 
la fabricación, acondicionamiento y 
control del producto. 

C.02.0 12 (3.2.2) El contrato o acuerdo 
permite la auditoria de las 

No viene en la guía de Can'J já. 

No viene en la guía de Canco Já. 

La existencia del contrato cJor,de se 
especifique las respons\Joilidades 
tanto del maquilador y del 
contratante es mencio'1,:,do en 
ambas guías. 
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instalaciones del contrl1todo . 

9.7.4 El titular del registro debe dar 
aviso por escrito a la Secretaria de 
Salud las partes del proceso a realizar 
por el maquilador. 

9.7.5 Para asegurar la transferencia 
de tecnología el titular del regis :ro 
debe estar presente en el arranque 
de la maquila y estar documentada. 

C.02.0 12 (3 .2.3) El contrato o acuerdo 
clararTlente describe quien es el 
responsable para: 
Comprar, muestre:Jr, analizar y 
Iiberaciór, del ma terial. 
Llevar a cabo la producción, 
controles de calidad y en ¡:>roceso. 
Proceso de validación 
Validación de métodos de prueba. 
C.02.012 (3 .2.4) El contrato espec ifica 
la manera por la c ual el 
depcrtamento de controi de caliaad 
asegura que cada lote ha sido 
fabricado y acondic ionado con 
cumplimiento de los requerimientos 
de la autorización de 
comercialización. 

C.02.012 (3.2.5) El contrato describe 
el manejo de moterias primas, 
materiales de empaque. 
medicamento en proceso, granel y 
producto terminCdo si son 
rechazados. 

C.02.012 (3.3) Los procedimientos del 
contratante de quejas / recobro de 
producto (recall) esoesi ficon que 
cualquier registro rele v'a'lte para 
asegurar la calidad del producto en 
a lguna queja o sospecha de defecto 
esta disponible para el cont~atante . 

9.7.6 Las etapas a maquilar deben C.02.012 (3.2.3) El contrato o 
ser validadas en las instalaciones del acuerdo claramente describe quien 
maquilador de acuerde a lo es responsable de: 
establecido en esta norma (véase -compra. muestreo. aná lisis, y 
numeral 10) . liberación de materiales. 

9.7.7 La calidad del producto será 
responsabilidad del titular del registro 
y el maquilador asume la 
responsabilidad de la validación. 

- producción. calidad y controles en 
proceso. 
- validación de métodos de análisis. 
- validación de procesos. 

No viene en la guía de Canadá. 

No viene en la guía de Canadá. 

I:n ambas guías se menciona que 
parte es la responsable de la 
validación. 

Ver numeral 9.7.6 de la NOM. 

9.7.8 El titular del registro debe tener C.02.012 (3.5) El fabricante, El aseguramiento de la calidad del 
la posibilidad de supervisar la empacador/etiauetador, distribuidor producto mediante la supervisión se 
fabricación de su producto. o importador es responsable tJara el menciona en ambas guías. 

aseguramiento de la competitividad 
continua del maquilador para realizar 

L-______________ -LI~o:::..s_:=:a.:..::nálisis requeri:.:::d:.:::o~_:.s___..:::d:.:::e:........:a::..:c:::..:u::..:e:::..:r.:::d:.:::0:...J.... ____ ...:...... _________ ___l 
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9.7.9 El maquilador debe entregar el 
producto maquilado aprobado por 
él al titular del registro, junto con la 
documentación original de las 
etapas maquiladas. El maquilador 
debe conservar una copia de esta 
documentación por el tiempo 
especificado en esta norma. 

9.7.10 El titular del registro debe llevar 
a cabo todos los anó!isis necesarios 
que le permitan hacer el dictamen 
final del producto que involucro un 
proceso de maquila. 

9.8 Control del laboratorio analítico 

9.8. 1 Se debe contar con 
especificaciones escritas para la 
evaluación de insumos, productos a 
granel, producto en proceso y 
producto terminado. 

9.8.2 Se debe contar con PNO para 
el muestreo de insumos, producto a 
granel, producto en proceso y 
producto terminado. 

9.8.3 Se debe contar con métodos 
de análisis validados de acuerdo a 
esta norma para materias primas, 
producto a granel, producto en 
proceso y producto terminado. 

9.8.4 Se debe contar con métodos 
de prueba para el material de 
envase primario y 
acondicionamiento. 

Guía de Canadá C»mentarlo 
con ias b lJenas F==-r.:;-ó.::.ct77"ic-a-s·---:d-e-t------=..::.=c·==------! 

fabricación . 

No viene en la guía de Canadá. 

C.02.0 12 (3.5) El fabricante, En ambos documentos se menciona. 
empacador/etiquetador, disiribuidor 
o importador es responsable para el 
aseguramiento de la competitividad 
continua del maQ'Jilador para realizar 
los anólisis requeridos de acuerdo 
con las buenas Prócticas de 
fabricación. 

C.02.013 (3) Los procedimientos 
escritos y aprobados estófl 
disponibles para el muestreo, 
inspección y anólisis de materias 
primas, material de empaque, 
medicamento en proceso, 
medicamento a granel '1 producto 
terminado. 

C.02.018 (4) L:::>$ métodos de prueba 
estón validados y los resultO\.ios de 
tales estudios de validación son 
documentados. 
Nota: Guías para la validación de 
métodos en particular pueden ser 
obtenidos en publicaciones tales 
como las guías ICH tituladas 
"Validation of Analytical procedures: 
Methodology" o en las listas del 
cuadro B del Food and Drugs Act . 

C.02.0 18 (5) Todas las pruebas se 
realizan de acuerdo con 
especificaciones aprobadas. Estas 
pruebas pueden ser realizadas por el 
distribuidor o por un laboratorio de 
análisis contratado cuando un 
contrato escrito especificamente 
excluya al fabricante de esta 
obligación. 

Este punto es considerado en ambas 
normas. 

Ver numeral 9.8.1 de la NOM. 

El contar con métodos de prueba 
validados asegura la calidad del 
producto se contemplan en ambos 
documentos. 

C.02.013 (3) Procedimientos escritos y Este punto es mercionado en ambos 
aprobados están disponibles para el documentos. 
muestreo, inspección y anáiisis de 
materias primas, materiales de 
empaque, medicamentos en 
proceso, gráneles y productos 
terminados. 
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9.8.5 Se debe contar con 
programa de calibración 
instrumentos de medición. 

C.02.0 16 ( 1 ) Todo material de 
empayue utilizado en el 
empaque/etiquetado de un 
medicamento es cubierto por 
especificaciones que son aprobadas 
y fechadas por :a persona a cargo 
del departame:1to de control de 
calidad o por personal alterno 
designado quien cumple los 
requerimientos para el puesto. El uso 
de componentes de empaque 
primarios reprocesados o reciclados 
es permitido después de una 
evaluación completa de los riesQos 
involucrados, incluyendo cualquier 
posible efecto de deterioro sobre la 
integridad del prodlxto. 
Disposiciones especificas son 
realizadas para tal situación en las 
especificaciones. 

C.02.016 (3) La adecuación cel 
análisis o método de examen que no 
es farmacopeico o de estatus 
equivalente es establecido y 
documentado. 

un C.02.015 (ó.4) los equipos del Este punto es mencionado <::'1 ambos 
de laboratorio de COnTrol e instrumentos documentos. 

son adaptados a los procedimientos 
d8 prueba. El equipo es calibrado en 
in,ervalos adecuados de acuerdo a 
un procedimiento aprobado y los 
registros se tendrán disponibles. 

9.8.6 Se debe realizar los estudios de C.02.02? (1) Todo distribuidor e Ambos documentos merlc;onan la 
estabilidad, de acuerdo con la importador debe de establecer el real ización de estueios de 
correspondiente norma vigente. periodo de tiempo durante el cual estabilidad. 

cada medicamento en su empaque 
en el cual es vendido cumpla con las 
especificaciones. La estabilidad del 
medicamento es determinada antes 
de la comercialización y antes de la 
adopción de cambios significativos 
en la formulación, procedimientos de 
fabricación o materiales de 
empaque que pueden afectar la 
vida de anaquel del medicamento. 

C.02.028 (1) Todc distribuidor e 
importador debe monitorear a través 
de un programa continuo, la 
estabilidad de un medicamento en el 
empaque en el cual es vendido. Un 
programa continuo de estabilidad es 
implementado para asegurar el 
cumplimiento con las 
especificaciones de la vida de 
anaquel aprobada. Un protocolo 
esta disponible y es implementado 
para cada medicamento 
comercializado en Canadé. Un 
resumen de todos los datos 
generados, incluyendo la evaluación 
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y las conclusiones de los astudios. Este 
programa inclu;'e, oero no se limita a 
los siguientes parámetros: 
Número de lotes por potencia y 
tamaño de lote 
Pruebas y criterios de aceptaci6n 
Sistemas de cerrodo de 
contenedores . 
Frecuencia de prueba. 
Condiciones de almacenamiento de 
muest:a5 y 
Otros parárnetros esoecíficos 
aplicables al medicamento 

9.8.7 Deben conservarse muestras de C.02.025 (1) Todo distribuidor e Este punto se menciona en ambos 
retención representativas de cada importodcr de medicamento debe documentos. 
lote de producto terminado, así de retener en Canadá una muestra 
como de las materias primas de cada lote de medicamento 
(excepto disolventes) involucradas empacado/etiquetado por un 
sen la fabricación del producto. Estas periodo de por lo menos un año 
muestras deben almacenarse bajo después de la fecha de caducidad 
condiciones indicadas en la que tiene sobre la etiqueta, al menos 
etiqueta. El tiempo de retención de que se especifique otra cosa en la 
debe ser cuar.dc menos 1 año licencia del distribuidor o importador. 
después de la fecha de caducidad 
del producto. C.02.025 (2) El fabricante debe de 

retener una muestra de cada lote de 
materia prima utilizada en la 
fabricación de Uil medic amento por 
un periodo de por lo nenos dos años 
después de que el matarial fue 
utilizado en la fabricación del 
medicamento al menos de que se 
especifique otra c();a en la licencia 
del distribuidor o importador. 

C.02.026 (1) Una muestra de cada 
lote de medicamento em¡)acado es 
retenido en Canadá por el 
distribuidor o importador del 
medicamento. Las muestras deben 
de ser en una cantidad suficiente 
para determinar y:J sea en el 
medicamento o matería prima que 
se cumpla con las especificaciones: 

C.02.826 (1.1) La muestra es retenic'a 
er. su empaque de corr.ercio lización 
o en un contenedor del m:smo 
material y cOilStrucción en el caso de 
contenedores grandes, una muestra 
representativa más peauera puede 
ser sustituida. Esto no se apEco a 
contenedores serrados 
herméticamente. 

C.02.026 (1.21 La muestra es 
almacenada en las condicionas 
indicadas en la etiqueta. 

C.02.026 ( 1 .3) Las mLlestras de 
retención se mantienen de acuerdo 
con un procedimiento escrito. 

C.02.026 (21 Una mL:estra de cada 

76 



r---------------------------_.-------------~------~------_.----------~--~~----------, NOM 059 Guía de Canadá Comen!arlo 
~----------~~~~----------~----~--~~--~---~~~--~-,----------­lote de materia prima ( incluyendo 

ambos activos y ex.::pientes) , es 
retenido por el fabricante del 
medicamento. 

C.02.026 (2.1) La muestra es 
almacenada en el mismo sistema de 
empaque en e! cual el excipiente es 
almacenado o en uno equivalente o 
que se proteja mas que aquel 
sistema de empaque de 
comercialización. 

C.02.026 (3) Para determinar el 
tamaño de la muestra que será 
conservada, se debe de terer en 
cuenta que el Departamento de 
Salud de Canadá necesita por lo 
menos suficiente material para llevar 
a cabo los pruebas para determinar 
el cumplimiento de las 
especificaciones del medicamento o 
los excipientes. El fabricante, 
distribuidor o importador, puede 
también probar el material en el 
evento de una reclamación o de una 
inconformidad. La muestra por lo 
tanto debe de ser por io menos el 
doble de la cantidad necesitada 
para completar todos los análisis 
requeridos. 

C.02.026 (4) E, requerimien:o no se Este punto es mencionado en ambas 
considera aplicable al numero de guías. 
unidades normalmente requeridas 
para las pruebas de esterilidad y 
pirogenos o al agua. sol'ventes o a los 
gases medicinales. 

9.8.8 La conservación de muestras de C.02.026 (1 .3) Las muestras de Este punto es mencionado en ambos 
retención por lote debe efectuarse retención se mantienen de acuerdo documentos. 
de acuerdo a un PNO. que considere con un procedimiento escrito. 
la cantidad suficiente para realizar 
dos análisis completos excepto la 
prueba de esterilidad. 

9.8.9 Deben existir PNO para la 
limpieza, mantenimiento y operación 
de cada uno de los instrumentos y 
equipos del laboratorio analítico que 
contemplen los registros 
correspondientes. 

C.02.015 (6.4) El equipo de control 
del laboratorio y los instrumentos son 
adecuados a los procedimientos de 
prueba. El equipo es puesto en 
servicio y calibrado en intervalos 
adecuados de acuerdo a un 
procedimiento aprobado, y los 
registros son conservados. 

C.02.015 (6.5) Los equipos sensibles 
son protegidos contra las condiciones 
(ejemplo, humedad, temperatura, 
vibración, etc.) que pueden afectar 
su funcionamiento. 

Ambas guías contemplan este punto. 

9.8.10 Deben existir PNO que C.02.015 (6.6) Todos los reactivos y Ambos documentos contemplan 
describan la manera correcta de medios de cultivo son r·egistrados este punto. 
manejar y almacenar los reactivos, cuando se recibe o cuanco se 
soluciones, cepas y medios de cultivo preparan. Los reactivos prepara=cl~.:::o.::..s..l...-____________________________ _l 
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empleados en el laboratorio. 

9.8.11 Los reactivos deben 
prepararse de acuerdo con la FEUM 
y suplementos vigentes. En caso de 
que en ésta no aparezca la 
información. podrá recurrirse a 
farmacopeas de otros países cuyos 
procedimientos de análisis se realicen 
conforme a especificaciones de 
organismos especializados u otra 
bibliografía cientí'ica reconocida 
internacionalmente. 

9.8.12 La etiqueta de los reactivos 
debe indicar como mínimo: nombre. 
fecha de preparación. nombre de 
quien lo preparó. referencia de su 
reg istro. concentración. factor de 
valoración. caducidad. condicione~ 
de almacenamiento. fecha de 
valoración y fecha de recepción 
(cuando se compren preparados). 

9.8.13 Las sustancias de referencia 
primaria y secundaria deben de 
fecharse. almacenarse. manejarse y 
utilizarse de manera que no se afecte 
su calidad. Se debe registrar el 
origen. lote. identidad. cualquier 
información relativa a su preparación 
y caracterización. la fecha en que se 
usa y su vida útil. 

9.8.14 Cada vez que se prepare un 
lote de medio de cultivo debe 
controlarse con respecto a 
esterilidad y promoción de 
crecimiento de acuerdo con la FEUM 
y suplementos vigentes. 

Guía de Canadá 
en el laboratorio son preparados de 
acuerdo a procedimientos escritos y 
son e tiquetados. Ambos controles 
positivos y negativos son aplicados 
para verificar la adecuabilidad del 
medio de cultivo. El tamaño de los 
inóculos utilizados en los controles 
positivos se relaciona a la sensibilidad 
requerida. Los registros son 
mantenidos. 

C.02.015 (6.7) Los estándares de 
referencia están disponibles de 
acuerdo con el listado de estándares 
de referencias vigente del cuadro B 
del Food and Drugs Act. Cuando 
tales estándares no han sido 
establecidos o están disponibles. 
estándares primarios pueden ser 
utilizados. Los estándares secundarios 
son verificados contro estándares 
primarios y están sujetos a pruebas 
confirmatorias a intervalos 
predeterminados. Todos los 
estándares de referencia son 
almacenados y utilizadas de tal 
manera de que no se afecte de 
forma adversa su calidad. Los 
registros relacionado:; a sus pruebas. 
almacenamiento y uso se ccnservan. 

Comentarlo 

Ver num6raI9.8.1O de la NOM. 

Ver numeral 9.8.10 de la NOM. 

El control y mane;o de su~t(mcias de 
referencia es mencionado En ambas 
guías. 

Ver numeral 9.8.10 de lo NOM. El 
control sobre los reactivos 
preparados en el laborotorio es 
contemplado en ambas guiC's. 

En caso de que en ésta no aparezca 
la información. podrá recurrirse a 
farmacopeas de otros países cuyos 
procedimientos de análisis se realicen ~ 
conforme a especificaciones de 

Lo~r~q(a~n~is~m~o~s~e~sP~Ee~c~ia~li=za~d~o~s~u~~o~tr~a~ ____________________________ ~I ____________________ __ 
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bibliografía científica reconocido 
internacionalmente. 

9.8.14.1 Deben utilizarse controles 
negativos y positivos como testigos 
durante el uso de los medios de 
cultivo. 

9.8.15 Deben existir un PNO que 
indique las acciones a seguir en el 
caso de resultados analíticos fuera 
de especificaciones. 
9.9 Liberación de producto 
terminado 

9.9.1 La responsabilidad de la 
liberación de producto terminado es 
de acuerdo a lo establecido en esta 
norma. 

Guía de Canadá Comentario 

Ver numeral 9.8.10 de la NOM. 

No se menciona un PNO en la guía 
en caso de resultados fuera de 
especificaciones. 

No se contempla en la guía. 

9.9.2 Debe existir un PNO que 
describa el proceso de revisión del 
expediente de lote y liberación de 
producto terminado. 

C.02.014 La responsabilidad para la Ambas normas contemplan los 
aprobación de toda materia prima. mismos criterios con respecto a este 
material de empaque y producto punto. 

9.9.3 Debe revisarse el procedimiento 
de producción. el de 
acondicionamiento. los registros. los 
resultados analíticos. las etiquetas y 
demás documentación inherente al 

terminado recae en el departamento 
de control de calidad. Es muy 
importante que controles adecuados 
se realicen por este departamento 
para poder garantizar la calidad del 
producto terminado. 

proceso. comprobado que cumplan C.02.014 (1) Ningún lote de 
con la especificación de proceso medicamento esta disponible para su 
establecida. Sólo la unidad de venta al menos de que la venta de 
calidad puede hacer el dictamen ese lote sea aprobada por la persona 
final. a cargo del departamento de 

control de calidad. 

C.02.014 (2) Un medicamento que es 
devuelto al fabricante. empacador. 
etiquetador. distribuidor o importador 
de tal forma que no debe de estar 
disponible para una futura venta al 
menos que la venta de ese 
medicamento sea aprobada por una 
persona a cargo del departamento 
de Control de Calidad. 

C.02.024 (1 .2) Evidencia de que 
cada lote de medicamento ha sido 
fabricado. acondicionado. analizado 
y almacenado de acuerdo con los 
procedimientos descritos en la orden 
maestra de producción. 

C.02.024 (1.2.1) La evidencia incluye 
ordenes de fabricación. de 
empaque y resultados de las pruebas 
de las materias primas. materiales de 
empaque. y fármaco en su forma de 
dosificación. Sin embargo cuando el 
medicamento es fabricado o 
empacado fuera de las instalaciones 
del distribuidor o importaaor. los 
resultados de las pruebas para las 
materias primas y materiales de 
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9.9.4 Además del expediente de lote 
deben tomarse en consideración 
como mínimo: 

9.9.4.1 El sistema de control de 
cambios para verificar que no haya 
cambios abiertos que impacten al 
lote que va a ser liberado. 

9.9.4.2 Los resultados del programa 
de monitoreo ambiental para 
verificar que no impactan al lote que 
va a ser liberado. 

9.9.4.3 Que se hayan tomado las 
muestras de retención 
correspondientes. 

9.9.4.4 Cualquier otro documento u 
oficio relacionado con la calidad del 
producto. incluyendo reportes de 
desviación. 

empaque necesitan solo estar 
disponibies cuandc se requitran con 
tiempo. 
C.02.024 (1 .2.2) Un certificado de 
fabricación es considerado una 
alternativa aceptable para 
completar la documer.tación del 
lote. previendo que la 
documentación completa se tendrá 
disponible cuando se requiera con 
tiempo. 

C.02.024 (1 .3) Se debe de tener 
evidencia de que las condiciof'es en 
las cuales el medicamento fue 
fabricado. acondicionado. probado 
y almacenado son de acuerdo con 
los requerimientos. 

C.02.024 (1 .3.1) Esta evidencia 
incluye registros generados y 
evidencia de la validación. 

C.02.024 (1.4) La evidencia establece 
el periodo de tiempo durante el cual 
el medicamento en el contenedor e l' 
el cual es vendido cumplirá con las 
especificaciones para el 
medicamento. 

C.02.024 (1 .5) Se debe de tener para 
cada lote de producto en su forma 
de dosificación. evidencia 
adecuada del cumplimiento con las 
especificaciones del producto final. 

9.9.4.5 Que todos los documentos C.02.024 Cualquier alteración Ambas normas contemplan los I 
cumplan con lo indicado en el punto realizada a un documento es firmada mismos criterios con respecto a este 
7.1.2. y fechada. la alteración permitirá la punto. sin embargo la guía es más 

lectura de la información original. breve 
Donde sea apropiado. la razón para J 

L-____________________________ ~e~l~c~a~m~b~io~e~s~re~giis~t~ra~d~o~.~ ________ ~ ____________________________ __ 
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9.10 Control de la distribución 
9.10.1 Debe establecerse PNO para C.02.019 (2) Se deben de tener Se menciona en ambas guías el 
el control de la distribución de los condiciones cíe transporte y observar las condiciones de 
productos, en el que se describa: almacenamiento que prevenga almacenamiento del producto para 

cambios en la potencia, pureza y preservar su calidad. 
9.10. l . 1 La forma y condiciones de características físicas del 
transporte. medicamento. Procedimientos de 

operación normalizados y registros 
9.10.1.2 Instrucciones de para el embarque y recepción están 
almacenamiento a lo largo de toda disponibles y contienen lo siguiente: 
la cadena de distribución. 

9.10.1.3 Que el cliente cuente con los 
requisitos sanitarios para la 
comercialización del producto. 

9.10.1.4 Que los productos se deben 
manejar en condiciones de 
temperatura y humedad relativa de 
acuerdo con lo establecido en la 
etiqueta. 

9.10.2 El sistema de distribución de los 
medicamentos debe establecerse 
de acuerdo con la política de 
primeras estradas primeras salidas 
(PEPS) o primeras caducidades 
primeras salidas. 

9.10.3 Debe garantizarse la 
identificación e integridad de los 
productos. 

C.02.019 (2.1) Una descripción de 
cómo se debe de embarcar y la 
clase de empaque protector que se 
utilizara para el producto terminado: 

C.02.0 19 (2.2) los requisitos de 
etiquetado, incluyendo condiciones 
de almacenamiento y precauciones 
especiales de advertencia para el 
embarque del producto terminado: 

C.02.0 19 (2.3) el modo de transporte 
aprobado para el embarque del 
producto terminado: 

C.02.0 19 (2.4) una descripción de 
cómo el producto terrninaao será 
sellado; 

C.02.0 19 (2.5) las verificaciones 
requeridas para asegurar que ningún 
producto terrninado ha ~ido 

humedecido y que no haya daño del 
contenedor: y 

de que los 
embarque 

temperatura) 

C.02.0 19 (2.6) evidencia 
requerimientos de 
(ejemplo, control de 
han sido cumplidos. 

C.02.0 15 (2) Aseguramiento de que 
las guías y los procedimientos están 
en su lugar e implementados pOlo las 
condiciones de almacenamiento y 
transporte, tales como temperatura, 
humedad, control de luz, rotación de 
stock, sanitizoción y cualquier otra 
precaución necesaria para mantener 
la calidad y distribución segura del 
medicamento. 

Las condiciones necesarias para la 
conservación de la calidad se 
mencionan en ambas guías. 

No viene en la guía de Canadá. 

No viene en la guía de Canadá. 
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9.10.4 Debe mantenerse un registro C.02.012 (a) Se debe de contar con Este aspecto es mencionado en 
de d is tribución de cada lote de un sistema de control que permita la ambas guías. 
producto para facilitar su retiro del comp:eta y rápida recolección de 
mercado en caso necesario, de cualquier lote de producto que se 
acuerdo a lo establecido en 7.5.3. encuentre en el mercado y un 

proQrama de auditorias internos. 
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10. Equipos. 

NOM 059 Guía de Canadá 
~10~.~1~G~e-n-e-ra~lid~a~d~e~s~~----------·~'------~~ 

Todo equipo que pretenda ser usado 
para la producción, empaque, 
acondicionamiento y 
almacenamiento de un producto 
debe estar diseñado y cumplir con 
las características de calidad 
necesarias y estar localizado de 
manera que permita su instalación, 
operación, limpieza y mantenimiento 
y calificación. 

C.02.005 El equipo con el cual un lote 
medicamento es fabricado, 
acondicionado/ etiquetado o 
analizado debe estar diseñada, 
construido, mantenido, operado y 
arreglado de manero tal que: 

a) permita le limpiew efectiva 
de sus superficies; 

b) prevenga la contaminación 
del medicamento y la 
adición de rno t ~rial extrcho 
al medicamento; 

e) permita su funcionamiento 
cie acuerdo a su uso. 

Comentarlo 

La NOM en este punto es más 
detallada, a pesar de esto los mismos 
puntos son tomados en cuenta en la 
Guía. En la Guía no se menciona 
contar con alternativas con respecto 
a los equipos (mencionados en el 
numeral 10.1.1.2) . 

10 l . l . 1 Al diseñar e instalar un C.02.C05 (1) El diseño, construcción y Ambos documentos mencionan este 
equipo deben tomarse en cuenta los localización del equipo permite la punto. 
aspectos de manejo, operación y limpieza, sanitización e inspección. 
limpieza del mismo. Los sistemas de 
control deben ser los requeridos para 
una correcta operación, estar en 
lugares accesibles y acordes con la 
clase de áreas en la cual será 
operado. 

10.l.1.2 Cuando se evalúen 
diferentes alternativas de equipos se 
debe considerar, si los criterios de 
aceptación son los requeridos para el 
proceso, la disponibilidad de 
controles de proceso y la 
disponibilidad de partes de repuesto 
y servicio. 
10.2 El equipo debe estar construido C.02.005 (1) El diseño, construcción y 
de tal forma que fac ilite su localización del equipe permite la 
desmontaje, limpieza, montaje y limpieza, sanitización e inspección. 
mantenimiento. 

C.02005( 1.1) Las partes de los equipos 
que estén en contacto con materias 
primas, producto semiterminado y 
terminado son accesibles a la 
limpieza o son removibles. 

10.2.1 Los materiales que se C.02005(2) El equipo no agrega 
consideren para el diseño y material extraño al medicamento. 
construcción de los equipos y sus 
accesorios que estén en contacto 
directo con disolventes, 
componentes de la fórmula, 
productos en proceso o producto 
terminado no deberán de ser del tipo 
reactivo, aditivo adsorbente o 
absorbente de tal manera que no se 
ponga en riesgo la calidad de 
producto. Los tanques y tdvas deben 
contar con cubiertas. 

C.02005(2.1) Las superficies que se 
encuentren en contacto con la 
materia prima, producto 
semiterminado, producto terminado 
son suaves y fabricados de material 
no toxico, resistente a la corrosión, no 
reactivo con el medicamento que 
esta siendo fabricado o empacado y 
capaz de resistir limpieza repetida y 
sanitización. 

C.0200S(2.5) los tanques, tolvas y 
otros equipos de fabricación están 
provistos de cubiertas. 

No se indica en la guía de Canadá. 

En este numeral tanto la NOM como 
la Guía contemplan prácticamente 
los mismos puntos solamente que en 
la NOM se mencionan los recipientes 
sujetos a presión, además de que es 
más detallada en cuanto a 
requerimientos que no se mencionan 
en la Guía. 
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10.2.2 Los equipos o recipientes 
sujetos a presión deben cumplir con 
la normatividad correspondiente y 
vigente. 

Guía de Canadá Comentario 
No viene en la guía de Ccnadá. 

10.2.3 Cualquier sustancia requerida C.02005(2.2) El diseño es de tal Se considera el mismo criterio en 
para la operación del equipo, como manera que la posibilidad de que un ambos documentos. 
lubricantes, refrigerantes u otros, no lubricante u otro material de 
deben estar en contacto directo con mantenimiento contarnine al 
los componentes de la fórmula, medicamento se minimice. 
envase primarios del producto o del 
producto en sí. Estas sustancias 
deben ser adquiridas bajo una 
especificación y establecer su 
manejo. 

10.2.3.1 En el caso de sustancias que 
si estén en contacto con el producto, 
deben ser al menos de grado 
alimenticio. 

10.2.4 Los engranes y partes móviles 
deben estar protegidos para evitar la 
contaminación del producto en 
proceso y por seguridad del operario. 
10.3 Limpieza y mantenimiento del 
equipo 
10.3.1 El equipo y los utensilios deben 
limpiarse y mantenerse de acuerdo 
con un PNO y programa 
establecidos que deben contener 
como mínimo: 
10.3.1.1 El operador responsable 
10.3.1.2 Una descripción de los 
métodos de limpieza, equipos y 
materiales utilizados 
10.3.1.3 El método de desmontaje y 
montaje del equipo 
10.3.1.4 Nivel requerido 
10.3.1 .5 Lista de verificación de los 
puntos críticos 
10.3.1.6 Formato del reporte 

No viene en la guía de Canadá. 

C.02005(2.4) Las cadenas y los Se considera el mismo criterio en 
engranes de transmisión están ambos documentos. 
aisladas o están proveídas con 
cubiertas ClQIOfliadas. 

C.02.007 (2) El programo 
sanitización debe de incluir: 

de Se menciona et mismo criterio en 
estos puntos en ambos documentos .. 

C.02.007 (a) Procedimientos de 
limpieza para las instaiaciones donde 
el medicamento se fabrique, 
empaque/etiquete y pura el equipo 
utilizado en la fabricación, 
empaque/etiquete un 
medicamento. 

C.02.007 (2.1) Requerimientos de 
limpieza aplicables a todas las áreas 
de producción de la planta con 
énfasis en las áreas de fabricación 
que requieren atención especial. 

C.02.007 (2.2) requerimientos de 
limpieza aplicables al equipo de 
fabricación . 

C.02.007 (2.3) intervalos de limpieza. 

C.02.007 (24) productos para limpieza 
y desinfección, junto con su dilución y 
el equipo a ser utilizado. 

C.02.007 (2.5) las responsabilidades 
de cualquier contratista. 

C.02.007 (2.6) procedimientos 
disponibles para el material de 
desecho y escorr.bro. 

C.02.007 (2.7) medidas de control de 
pesticidas. 

C.02.007 
necesarias 

(2.8) 
para 

precauciones 
prevenir la 
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10.3.2 El equipo 
permanecer limpio. 
identificado cuando 
utilizando. 

debe de 
protegido e 
no se esté 

10.3.3 Se debe verificar la limpieza y 
su vigencia del equipo antes de ser 
utilizado. 

10.3.4 El equipo debe estar calificado 
para el proceso y producto que se 
va a fabricar. 

10.3.5 Se debe contar con PNO para 
la operación de equipos. 

10.3.6 Se debe de contar como 
mínimo con PNO de mantenimierlto 
de los equipos críticos. 

10.4 Todo equipo utilizado en la 
producción. empaque o manejo de 
los productos debe encontrarse 
localizado e instalado de tal manera 
que: 

cuando se utilicen raticidas. 
insecticidas y agentes de fumigación. 

C.02.007 (2 .9) procedimientos de Se consideran los mismos criterios en 
monitoreo ambiental microbiológico ambos documentos. 
con limites de alerta y acciones en 
áreas donde productos susceptibles 
son fabricados o empacados. y 

C.02.007 (2.10) el personal 
responsable para llevar a cabo los 
procedimientos de limoieza. 

C.02J05( 1.6) El equipo se mantiene 
limpio. seco y protegido de la 
contaminación cuando este 
almacenado. 

C.02.011 (10) Antes de que cualquier 
operación de proceso inicie. se 
deben de tomar ciertos pasos y 
documentarse para asegurar que el 
área de trabajo y equipo estén 
limpios y libres de cualquier material. 
productos. residuos de producto. 
etiquetas o documentos no 
requeridos para la operación. 

C.02.005 (5 .3) El equipo que será 
utilizado en las etapas criticas de 
fabricación. empaque/etiauetado y 
anállsis esta sujeto a calificación de 
instalación y operacional. La 
calificación jel equipo es 
documentada. 

C.02.005 (5 .4) El equipo automático. 
mecánico. electrónico o de otro tipo 
incluyendo sistemas computarizados 
que son utilizados en la fabricación. 
empaque/etiquetado y 
almacenamiento de un 
medicamento es rutinariamente 
calibrado. inspeccionado o 
verificado de acuerdo a un 
programa escrito designado para 
asegurar el funcionamiento 
apropiado. Los registros escritos de 
estas calibraciones y de las 
inspecciones son conservados. 

Este punto es mencionado en ambos 
documentos. 

Ambos documentos mencionan el 
mismo criterio. 

Ambos documentos mencionan el 
mismo criterio. 

No se indica en la guía. 

Ambos documentos mencionan este 
punto. 

10.4.1 No obstaculice los movimientos C.02.005 (3) El equipo es operado de La NOM es más detallada que la 
del personal y facilite el flujo de los tal manera que se prevenga la Guía. en este punto en el cual se 
materiales. contaminación. manejan aspectos de limpieza de 

equipos y áreas de trabajo. 
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10.4.2 Se asegure el orden durante el 
proceso y se controle el riesgo de 
confusión u omisión de alguna etapa 
del proceso. 

10.4.3 Permita su limpieza y la del 
área donde se encuentra. y no 
interfiera con otras operaciones del 
proceso 

10.4.4 este físicamente separado y. 
cuando sea necesario. aislado de 
cualquier otro equipo para evitar el 
congestionamiento de las áreas de 
producción. así como la posibilidad 
de contaminación cruzada. 

10.5 Equipo automático. mecánico y 
electrónico 

Guía de Canadá 
C.02005(3.3) El equipo es colocado 
de tal forma que se optimice el flujo 
de material y rr.inirnizar la c irculación 
del material. 

C.02005 (1.4) El equipo es localizado 
a una distancia suficiente de otro 
equipo y paredes para permitir la 
limpieza de los ec;uipos y áreas 
adyacentes. 

C.02005 (J .4) El equipo es localizado 
de tal manera que :as operaciones 
de producción realizadas en ól'eos 
comunes son compa tibies y de tal 
manera que se prevenga la 
contaminación entre tales 
operaciones. 

10.5.1 El equipo o instrumento utilizado C.02.005 (5) El equipo de producción 
en el monitoreo y control de los esta diseñado. localizado y 
parámetros críticos del proceso mantenido para servir a su propósito. 
deben ser calibrados e 
inspeccionados. de acuerdo con un 
programa escrito d iseñado para 
asegurara su funcionamiento. Las 
operaciones de calibración e 
inspección deben documentar!e: 

10.5.1.1 Debe c;uedar establecida la 
frecuencia de calibración. método 
de calibración. límites aprobados 
para exactitud y precisión así como 
la identificación del equipo o 
instrumento. estos puntos deben 
estar escritos en un Pt~O . 

10.5.1.2 El control de las etiquetas de 
calibración debe establecerse en un 
PNO y éstas deben ser resguardadas 

10.5.1.3 Los registros de calibración 
deben ser resguardados y 
controlados 

10.5.2 Los sistemas computarizados 
instalados en los equipos para el 
control del proceso de fabricación 

C.02005 (5 .1) Los equipos de 
medición de un rango apropiado y 
precisión están disponibles para la 
producción y control de las 
operaciones. Dicho equipo es 
calibrado de acuerdo a un 
programa y sus registros 
correspondientes son mantenidos. 

C.02005 (5.4) Equipo automático. 
mecánico. electrónico o de otro tipo 
incluyendo sistemas computarizados 
que son utilizados en la fabricación. 
empaque / etiquetado y 
almacenamiento de un 
medicamento es rutinariamente 
calibrado. inspeccionado o checado 
de acuerdo a un programa escrito y 
diseñado para asegurar su 
funcionamiento apropiado. Los 
registros escritos de estas 
calibraciones deben ser verificados 
e inspeccionados y mantenidos. 

Comentario 

No se menciona en la guía. 

Ambos documentos comprenden el 
mismo punto. 

Ambos documentos mencionan el 
mismo punto. 

En esta sección lo NOM es más 
extensa que la Guía. puesto que es 
más detallada y menciona más 
puntos a tomar en cuenta. 

Ei control de etiquetas de calibración 
y registros de las calibraciones de 
equipos no se menciona en la Guía. 

En cuanto al nivel de seguridad del 
manejo de los sistemas involucrados 
en la fabricación en la Gu'a no se 
menciona. 

No se menciona en la guía. 
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deben estar validados. 

10.5.3 Con el fin de asegurar la 
exactitud de los datos manejados 
por estos sistemas, se debe 
implementar un sistema de 
protección de los mismos para evitar 
modificaciones a las fórmulas o 
registros efectuados por personal no 
aGtorizado. 

10.5.4 Se debe mantener un respaldo 
en copias fieles, cintas, microfilms, de 
toda ia información archivada en las 
computadoras o los sistemas 
relacionados, para asegurara que la 
información emitida por estos 
sistemas es exacta, completa y que 
no existen modificaciones 
inadvertidas. 

10.5.5 Filtros 
10.5.5.1 Los filtros empleados en la 
producción o el envasado primario 
de productos deben ser de 
materiales que no liberen fibras u 
otros cuerpos extraños. No se permite 
el uso de filtros de asbesto. 

10.5.5.2 Si es necesario el uso de 
prefiltros que liberen fibras, 
posteriormente se debe filtrar la 
solución a través de un filtro que las 
retenga. 

10.5.5.3 Los flltros deben ser 
compatibles con el producto a filtrar. 

10.5.5.4 Deben existir PNO's y 
programas para el mantenimiento y 
uso de los filtros utilizados en la 
fabricación, efectuarse la prueba je 
integridad a los fillros utilizados en la 
esterilización de una solución, antes y 
después d este proceso. Estas 
operaciones deben verificarse y 
documentarse. 

Guía de Canadá Comentario 
~~~-------+--------~~~~~-------4 

No se menciona en la guía 

Prácticamente no se contempla en 
la Guía el manejo, respaldo y 
seguridad de archivos o información 
electrónica o magnética. 

No se menciona en la guía. 

No se menciona en la guía. 

No se menciona en la guía. 

C.02005 (1.3) El ensamble de filtros es Ambos documentos contemplan 
diseñado para un fácil este punto. 
desmantelamiento. 

C.02.029 (4.7) La filtración estéril 
requiere un mínimo de t:ltro de 0.22 
¡.Jm . La integridad del filtro es 
verificada antes y desoués del uso 
por un método apropiado tal como 
el de punto de burbuja, difusión o 
presión. 

C.02005( 1.3) El ensamble de filtros es 
diseñado para un fácil 
desmantelamiento. 
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11.1 Todos los productos que no C.02.0 14 (5) Los mcteriales o Ambas normas poseen los mismos 
cumplan las especificaciones productos rechazados son criterios. 
establecidas o que sean fabricados identificados como tales y puestos en 
fuera de los procedimientos cuarentena. Ellos son ye sea 
establecidos deben ser identificados regresados al vendedor, 
y colocados en retención temporal re procesados o destruidos. Cualquier 

11.2 Debe emitirse un reporte de 
desviación para definir si puede ser 
reacondicionGdo, recuperado, 
reprocesado, retro bajado o 
rechazado 

acción tomada será registrada. 

C.02.014 (2) El aseguramiento pera la 
liberación de producto terminado 
abarca todos los factores relevantes 
incluyendo :as condiciones de 
producción, los resultados del análisis 
en proceso, la documentación de 
cumplimiento de lo fabricaciór. y 
acondicionamiento con las 
especificaciones da producto 
terminado, un examen de empaque 
final y si aplica una revisión de las 
condiciones de transporte. 

C.02.0 14 ~2. 1) Las desviaciones y 
limites de conformidad son 
evaluados de acuerdo con un 
procedimiento escrito. La decisión y 
el tundamento sor. documentados. 
Donde sean apropiadas las 
desviaciones del lote esián sujetas a 
análisis. 

C.02.014 (6) El retro bajo de cualquier 
lote de medicornento se realiza 
previa aprobación per el 
departamento de control de 
Calidad. La aprobación de un 
retro bajo de un lote de un 
medicamento por el departamento 
de control de calidad está 
fundamentada en datos 
científicamente documentados, los 
cuales deben incluirse en la 
validación. El retrabajo de productos 
que no cumplan con sus 
especificaciones es llevado a cabo 
solamente en casos excepcionales. 
El retro bajo es permitido solamente 
cuando las condiciones o seguir son 
encontradas: 
La calidad del producto terminado 
no es afectada. 
El lote retrabajado se encuentra 
dentro de especificaciones. 
Si este ha estado en acuerdo con un 
procedimiento definido aprobado 
por el departamento de control de 
Calidad. 
Todos los riesgos han sido evaluados. 
Los registros completos del retrabajo 
son mantenidos. 
Un nuevo número de lote es 
asignado. 
El lote retrabajado es inCluido dentro 

E; retro bajo y reproceso se 
contempla en ambos documentos 
aunque mucho más ampliamente 
tratado en la guía de Canadá. Sin 
embargo en la norma de Canadá no 
se menciona que debe emitirse un 
reporte de desviación. 
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del programa de estabilidad. 

11.3 Debe existir un PNO que 
describa las acciones a tomar en los 
casos de reacondicionado, 
recuperado, re proceso o retrabajo 
de lotes. 

11.4 El reacondicionado de envase 
primario sólo está permitido en 
formas farmacéuticas sólidas. 

11.5 La recuperación, el retrabajo y el 
reproceso no están permitidos en los 
productos parenterales. 

11.6 Todos los lotes recuperados o re­
trabajos deben ser sometidos a 
análisis de calidad y la 

C.02.014 (9) La necesidad para 
pruebas adicionales de cualquier 
producto terminado que ha sido 
reprocesado o retrabajado o en el 
cual un producto recobrado ha sido 
incorporado, evaluado y 
dictaminado por el departamento 
de control de calidad. Un registro es 
conservado. 

C.02.014 (7) El reproceso de cualquier 
lote de medicamento se realiza 
previa aprobación por el 
departamento de control de 
Calidad. La aprobación de un 
reproceso de un lote de un 
medicamento por el departamento 
de control de calidad está 
fundamentada en datos 
científicamente documentados, los 
cuales deben incluirse en la 
validación. El reproceso de 
productos que no cumplan con sus 
especificaciones es llevado a cabo 
solamente en casos excepcionales. 
El reproceso es permitido solamente 
cuando las condiciones a seguir son 
encontradas: 
La calidad del producto terminado 
no es afectada. 
El lote reprocesado se encuentra 
dentro de especificaciones. 
Si este ha estado de acuerdo con un 
procedimiento definido aprobado 
por el departamento de control de 
Calidad. 
Todos los riesgos han sido evaluados. 
Los registros completos del reproceso 
son mantenidos. 
Un nuevo número de lote es 
asignado 
La validación demuestra que la 
calidad del producto de un producto 
terminado no es afectada. 

No se indica como un PNO, sin 
embargo en la guía se indica la 
manera de proceder ante un 
retrabajo o reproceso (ver numeral 
anterior). 

No se contempla en la guía. 

No se contempla en la guía. 

El retrabajo se contempla en el 
numeral 11.2 de la NOM .. 

89 



NOM 059 
documentación debe demostrar que 
la calidad del lote recuperado o 
retro bajado es equivalente a la del 
proceso original. 

1 1.7 Los reprocesos en 
medicamentos se permiten por una 
sola ocasión. En caso de que la 
causa que originó el reproceso sea 
repetitiva, el proceso debe ser 
validado. 

11 .8 Todos los lotes reprocesados 
deben ser sometidos a análisis de 
calidad, estudios de estabilidad y la 
documentación debe demostrar que 
la calidad del lote reprocesado es 
equivalente a la del proceso original. 

Guia de Canadá 

C.02.0 14 (7) El reproceso de cualquier 
lote de medicamento se realiza 
previa aprobación por el 
departamento de control de 
Calidad. La apr'Jbación de un 
reproceso de un lote de un 
medicamentc por el departamentc 
de control de calidad está 
fundamentada en datos 
científicamente documentados, los 
cuales deben incluirse en la 
validación. El reproceso de 
productos que no cumplan con sus 
especificaciones es llevado a cabo 
solamente en casos excepcionales. 
El reproceso es permitido solamente 
cuando las condiciones a seguir son 
encontradas: 
La calidad del producto terminado 
no es afec'ada. 
El lote reprocesado se encuentra 
dentro de especificaciones. 
Si este ha estado de acuerdo con un 
procedimiento detinido aprobado 
por el departamento je control de 
Calidad. 
Todos los riesgos han sido 8'/aluados. 
Los registros completos del reproceso 
son mantenidos. 
Un nuevo número de lote es 
asignado 
La validación demuestra que la 
calidad del producto de un producto 
terminado no es afectada. 
C.02.0 14 (9) La necesidad para una 
prueba adicional de algún producto 
terminado que ha sido reprocesado 
o retro bajado, .J en el cual ha sido 
incorporado un producto recobrado, 
es evaluado y docur,1entado por el 
departamento de control de 
calidad. El registro es mantenido. 

Comentarlo 

Se menciona este punto en ambos 
documentos. 

Ambos documentos mencionan el 
mismo criterio . 

1l.9 Todos los productos rechazados C.02.011 (14) Los materiales y En ambas guías se menciona ia 
deben ser identificados y segregados productos rechazados son disposición de los productos 
hasta su destrucción. Ésta debe identificados como tales y son rechazados y particularmente en la 
llevarse a cabo de acuerdo a un almacenados separadamente en guía de Canadá se mencionan 
PNO. áreas restringidas o controladas por adicionalmente los materiales 

un sistema que asegure que serán rechazados. 
regresados al vendedor o donde sea 
apropiado re procesarlos o destruidos: 
La acción que se tome será 
registrada . 

C.02.014 (5) Los materiales y 
productos rechazados son 
identificados como tales y puestos en 
cuarentena. Son ya sea devueltos al 
vendedor, reprocesados o destruidos. 
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1 1 .10 Debe elaborarse una orden de 
reacondicionamiento, retrabajo, 
recuperación o reproceso especifico 
para el lote en cuestión asociada a 
las instrucciones que deberán 
cumplirse para realizar estm 
actividades. En el caso de reprocesos 
de debe asignar un número de lote 
diferente al del lote original, lo cual 
debe ser autorizado por el 
responsable sanitario. 

11 .11 La liberación de un lote 
reacondicionado, ret~abajado, 

recuperado o reprocesado debe 
seguir los pasos descritos en el punto 
9.9 y contar con la autorización del 
responsable sanitario. 

Guío de Canad.J 
Las acciones tomadas son 
registradas. 

C.02.014 (7) El reproceso de cualquier 
lote de medicamento se realiza 
previa aprobación por el 
departamento de control de 
Calidad. La aprobación de un 
reproceso de un lote de un 
medicamento por el departamento 
de control de calidad está 
fundamentado en datos 
cientificamente documentados, los 
cuales deben incluirse en la 
valid:Jción. El reproceso de 
productos que no cumplan con sus 
especificaciones es llevado o cabo 
solamente en casos excepcionales. 
El reproceso es permitido solamente 
cuando las condiciones a seguir son 
encontradas: 
Lo calidad del producto terminado 
no es afectada. 
El lote reprocesado se encuentro 
dentro de especificaciones. 
Si este ha estado de acuerdo con un 
procedimiento definido aprobado 
por el departamento de control de 
Calidad. 
Todos los riesgos han sido evo;uados. 
Los registros completos del reproceso 
son mantenidos. 
Un nuevo número de lote es 
asignado 
Lo validación demuestro que lo 
calidad del producto de un producto 
terminado no es afectado. 

Comentario 

50:0 se indico que se asigna un 
nuevo número de lote, no se indico 
sobre la orden ni lo autorización del 
responsable sanitario. 

No se menciono en la guía. 
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12. Devoluciones y Quejas . 

NOM 059 Guía de Canadá Comentarlo 
12.1 No está permitido la C.02.0 14 (4) Los productos Básicamente se engloban los rr>ismos 
recuperación, retrabajo o re procesos terminados que sean devueltos del criterios en ambas normas, solo que 
de productos devueltos. mercado son destruidos, al menos la guía de Canadá es más detallada 

12.2 Debe existir un PNO para el 
control de los productos devueltos 
que considere como mínimo: 
12.2.1 Que deben ponerse en 
retención temporal y ser evaluados 
por ia unidad de Calidad para 
determinar si deben liberarse, 
reacondicionarse o destruirse. 

12.2.2 Registros de recepción, 
evaluación y destino. El reporte debe 
contener nombre del producto, 
presentación y número de lote, 
cantidad devuelta, motivo de la 
devolución, nombre y localización de 
quien devuelve, dictamen y destino 
final del producto. 

12.3 Debe existir un PNO para el 

que S8 halla a::egurado que su y especifica 
calidad AS satisfactoria. Los bienes 
devueltos pueden ser considerados 
pare su venta solamente después de 
que ellos han sido aseguradm de 
acuerdo con procedimientos escritos. 
La rozón para la devolución, la 
naturaleza del produc~o, las 
condiciones de almacenamiento, las 
condiciones del proaucto y su hi:;toria 
y el tiempo que ha pasado a partir 
de que fue vendido OI"iginalmente 
son tomados en consideración en 
este aseguramiento. Cualquier 
acción que 5e tome es 
documentada. 
Los materiales y productos 
rechazados son identificados como 
tales y puestos en cuarentena. Ellos 
son ya seu regresados al vendedor, 
reprocesados o destruidos. Las 
acciones tomadas son 
documentadas. 

C.02.014 (2) Un medicamento que es En ambas normas se contemplan los 
devuelto al fabricante, empacador, mismos puntos, se menciona la 
etiquetador, distribuidor o importador disposición de medicamento 
de tal forma que no debe de estar devuelto y el procedimiento a seguir. 
disponible para l,;na futura venta al 
menos c;ue 1') venta de ese 
medicamenio sea aprobada por una 
persona a cargo del departamento 
de Control de Calidad. 

C.02.014 (4) ver numeral 12.1 de la 
NOM. 

manejo de quejas indicando: 
12.3.1 La obligatoriedad de 
atención de todas las quejas. 

la C.02.015 (2) La persona a cargo del El seguimiento de las quejas y el 
procedimiento necesario para su 
manejo o aplicación de acciones 
correctivas es mencionado en las dos 
normas. 

12.3.2 La necesidad de identificar la 
causa de la queja. 

12.3.3 Definición de las acciones 
correctivas y preventivas a realizar 
respecto al problema. 

12.3.4 Los casos que se requieran 
notificar a la autoridad sanitaria y la 
forma de hacerlo, de acuerdo con la 
normatividad vigente. 

departamento de Control de 
Calidad debe investigar cada queja 
sobre la calidad que es recibida y 
aplicar las acciones correctivas en 
donde sea necesario. 

C.02.015 (4) Todas las quejas y otra 
información concemiente al 
potencial defectivo de productos son 
revisadas de acuerdo con 
procedimientos escritos. La queja es 
registrada con todos los delalles 
originales y a través de toda la 
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12.3.5 La forma y el tiempo de 
respuesta al cliente, en su caso. 

12.3.6 Los registros de los resultados 
obtenidos y las decisiones tomadas 
en relación a las quejas deben 
contener nombre del producto y 
presentación, cantidad involucrada 
de la queja, motivo de la queja, 
nombre y localización de quien 
genera la queja, resultado de la 
investigación de la queja y acciones 
tomadas relacionadas con la queja. 

Guía de Canadá 
imestigación. Las acciones 
apropiadas del seguimiento son 
tomadas después de la irvestigación 
y evaluación de le queja. Todas las 
decisiones y medidas tomadas como 
un resultado de una queja son 
registradus y referidas a los 
correspondiente registros del lote. 
Los registros de las quejas son 
regularmente revisados para 
cualquier indicación de un problema 
especifico o re,::urrente que requiera 
atención. Los mismos procedimientos 
son aplicados a los retiros de los 
productos cel mercado. 

C.02.023 Registros 
C.02.023 (1) En la recepción de una 
queja respecto a la calidad de un 
medicamento, cada distribuidor, e 
importador del medicamento debe 
de registrar la queja y su 
investigación y retener el registro por 
un periodo de por lo menos un año 
después de la fecha de caducidad 
del lote, al menos que otra 
disposición sea especificada en la 
licencia. 

C.02.023 (2) En la recepción de 
cualquier información respecto a la 
calidad o peligro de un 
medicamento, cada distribuidor e 
importador del medicamento debe 
de realizar registros de la información 
y retener por un periodo de por lo 
menos un año después de la fecha 
de caducidad del lote del 
medicamento al menos que se 
especifique otra disposición. 

C.02.024 (3) Los siguientes 
documentos son mantenidos por el 
fabricante, empacador / 
etiquetador, distribuidor e importador 
de un medicamento: 

C.02.024 (3.1) Los registros de las 
quejas relacionadas con la ca;idad y 
las subsecuentes investigaciones de 
quejas, incluyendo las acciones 
correctivas tomadas. 

C.02.024 (3.2) los registros 
concernientes o la información 
recibida con respecto a la calidad o 
peligro de un medicamento. 

Comentario 
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13.1 Debe existir un sistema para 
retirar productos del mercado de 
manera oportuna y efectiva en el 
caso de alertas sanitarias y para 
productos que se sabe o se sospeche 
que están fuera de especificaciones. 

C.02.Q 12 ( 1) Cada fabricante, Ambas normas se contemplan los 
empacador /etiquetador o mismos criterios a seguir para el caso 
distribuidor, importador y vendedor de un retiro de medicamento del 
de un medicamento debe mantener: mercado. La guía de Canadá es más 

a) Un sistema de control que detallada en este punto. 
permita una completa y 
rápida recuperación de 
algún lote o de una 
medicamento que está en 
el mercado. 

C.02.0 12 ( 1) Un sistema de 
recuperación es establecido para 
asegurar el cumplimien lo con la 
sección C.01.0S1 de la Food and 
Drug Regulation y se requiere lo 
siguiente: 

C.02.012 (1.1) El Health Canadá es 
notificada del retiro del producto del 
mercado. 

C.02.0 12 ( 1.2) La acción que es 
tomada para la recolección de un 
producto sospechoso conocido que 
esta adulterado es inmediata y de 
acuerdo con ')n plan 
predeterminado; los procedimientos 
que será" seguidos están por escritos 
y son conocidos por todos los 
involucrados. 

C.02.012 (1.3) La(s¡ persona(s) 
responsable(s) para el inicio y la 
coordinac:ón de todas las 
act:vidades, de recolección están 
definidas. 

C.02.012 (1.4) El procedimiento de 
recolección cepaz de ser puesto en 
operación en cualquier momento, 
durante y fuera del horario de 
trabajo. 

C.02.0 12 (1.5) El procedimiento de 
recolección resalta los medios de 
notificación e implementación de la 
recolección y la decisión de su 
extensión. 

C.02.0 12 (1.6) La disponibilidad de los 
registros de distribución rastrean 
cada medicamento, y el conteo se 
toma de todo el producto que este 
en transito, cualquier muestra que ha 
sido retirada por el departamento de 
Control de Calidad y cualquier 
muestra que haya sido distribuida. 

C.02.012 (1.7) Los produclos 
recolectados son identificados -'L 
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13.2 Debe existir un PNO que 
describa: 
13.2.1 El responsable de la ejecución 
y coordinación del retiro. 

13.2.2 Las actividades de retiro del 
producto del mercado. que permita 
que sean iniciadas rápidamente a 
todos los niveles. 

13.2.3 Las instrucciones de 
almacenaje del producto retirado. 

13.2.4 La descripción de las 
autoridades de que deben ser 
notificadas de acuerdo a le 
distribución del producto. 

13.2.5 La revisión de los registros de 
distribución de producto para venta. 
muestras médicas o para estudios 
clínicos que permitan un retiro 
efectivo del producto. 

13.2.6 La verificación continúa del 
proceso de retiro. 

13.2.7 El reporte final incluyendo una 
conciliación entre la cantidad 
distribuida y la cantidad recuperada. 
las acciones que deberán tomarse 
para evitar recurrencia y &1 destino 
final del producto. 

Guío de Canadá 
almacenados separadamente en un 
área de seguridad hasta que se 
determine su disposición. 

C.02.0 12 (l.8) El proceso y eficiencia 
de la recolección es asegurada y 
registrada en intervalos. y un reporte 
final es elaborado (incluyendo una 
conciliación final) . 

C.02.012 (l.9) Todos los 
establecimientos canadienses o 
extranjeros involucrados en la 
investigación. d istribución o 
importación del producto 
recolectado son notificados. 

Comentario 

En ambos documentos S6 toman los 
mismos criterios (ver numeral 13.1 de 
la NOM) 

13.3 La efectividad del proceso de C.02.022 Cada distribuidor, vendedor El realizar simulacros de recuperación 
retiro del producto del mercado e importador de un medicamento de producto no se menciona en la 
debe ser evaluada y verificada debe mantener registros de las guía de Canadá. Sin embargo se 
frecuentemente mediante ventas de cada lote de tienen registros que agilizan el retiro 
simulacros. medicamento, &1 cual facilite el del producto del mercado. 

recobro del lote del mercado por un 
periodo de por lo menos un año 
después de la fecha de expiración 
del lote a menos que se especifique 
otra cosa en la lic encia del 
establecimiento. 
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14 . Validación . 

14.1 Política 
NOM05~9 __________ ~ ________ G~ul~a~d~e~C~a~n~a~d~á~ ______ +-________ ~C~o~m~~~n~ta=r~fo~ _______ . __ 

Es un requerimiento de esta Norma La validación es la demostración Ambas normas conterrplan los 
que los fabricantes de documentada de que todo mismos aspectos. 
medicamentos determinen que procedimiento. proceso. equipo. 
actividaaes de validación ~on material. actividad o sistema 
necesarias para demostrar el control consistentemente conducirá a los 
de los aspectos críticos de sus resultados esperados. 
operaciones partic ulares. El proceso de validación es 
Debe utilizarse un enfoque de análisis establecer una evidencia 
de riesgos pa,a evaluar el ámbito y documentada con ur. alto grado de 
grado de validación. aseguramiento. que un proceso 
Todas las instalaciones. equipos. especifico producirá un producto 
sistemas críticos y computacionales dentro je espeCificaciones y 
(que impacten en la calidad del características de caliead 
producto) deben estar calificados y predeterminadas. El proceso de 
los métodos de limpieza y analíticos validación puede ser Prospectiva. 
deben validarse al inicio de la Concurrente o Validación 
operación y terminados antes de la Retrospectiva y el proceso de 
liberación de un producto. Calificación o Revalidación. 

14.2 Planeoción para la validación. 

C.02.011 (2) Todos los procesos de 
producción críticos son validados. 
Información detallada es proveído 
en las guías de validación del Health 
Canada para formas de dosificación 
farmacéuticas . 

C.02.011 (3) Los est'Jdim de 
validación son reali20dos de acuerdo 
a protocolos predefinidos. Un reporte 
escrito sumarizando los resultados 
regis trados y las conclusiones es 
preparado. evaluado. aprobado y 
conservado. 

C.02.011 (4) Cambios a los procesos 
de producción. equipo o materiales 
que puedan afeciar la calidad del 
producto y/o lo reproducibilidad del 
proceso son validados antes de ser 
implementados. 

C.02.011 (9) Al menos de que los 
cambios en los procedimientos sean 
validados e implementados. ningún 
medicamento puede ser fabricado o 
empacado / etiquetado en áreas o 
con equipo que es también utilizado 
pora la producción de productos 
farmacéuticos. 

14.2.1 Las actividades de validación Plan maestro de validación. 
deben estor integrados en un Plan Un Plan Maestro de Validación es un 
Maestro de validación (PMV) o documento que sumariza la filosofía 
equivalente el cual debe incluir los global de la compañía. propósitos y. 
elementos c lave que lo integran. consideraciones que serán utilizadas 
14.2.2 El PMV debe ser un documento para establecer la adecuación ,jel 
conciso y cloro que incluya al menos: desempeño. 
14.2.2.1 Procesos de producción La validación en general requiere 

Ambas normas contemplan los 
mismos puntos. aunque en la NOM 
059 indican de una forma más 
detallada los puntos que se deben 
considerar en el plan maestro de 
validación. mientras que en la guía 
se menciona de una forma más 
general. 

96 



r------------N-O-M--O-5-9-------------r---------G-u7~--d-e-C--a-n-a-d~á---------r----------C~o-m-e-n~t-a~rl-o--- ------', 

14.2.2.2 Procesos de empaque una preparación y planeación 
primario cuidadosa de las diferentes etapas 
14.2.2.3 Procesos o métodos de del proceso. Ademéls todo el trabajo 
limpieza debe realizarse en una forma 
14.2.2.4 Equipo productivo y de estructurada de acuerdo a 
acondicionamiento procedimientos de operación 
14.2.2.5 Métodos analíticos formalmente normalizados y 
14.2.2.6 Programas o aplicaciones autorizados. Todas las observaciones 
computacionales que impactan a la deben de ser documentadas y 
calidad del producto. donde sea posible deben ser 
14.2.2.7 Sistemas críticos registrados los resultados numéricos 
14.2.2.8 Proveedores reales . 
14.2.3 El PMV debe contener los El Plan Maestro de Validación debe 
datos de por lo menos lo siguiente: de proveer una visión complete de la 
14.2.3.1 Política de Validación operación de validación, su 
14.2.3.2 Estructura organizacional estructura organizacional. su 
para las actividades de validación contenido y planeación. Los 
14.2.3.3 Resumen de las instalaciones, principales elementos de la 
sistemas, equipo y procesos a validar validación están en la lista / 
14.2.3.4 Formato a usarse para inventario de los equipos que serán 
protocolos y reportes validados y el programa planeado. 
14.2.3.5 Planeación y programación Todas las actividades relac:onadas a 
14.2.3.6 Control de cambios las operaciones técnicas críticas, 
14.2.3.7 Referencia a documentos relevantes del producto y de los 
existentes controles de proceso con firma, 
14.2.4 El PMV debe indicar: deben ser incluidas en el plan 
14.2.4.1 Vigencia maestro de validación. Debe de 
14.2.4.2 Alcance comprender la validación 
14.2.4.3 Objetivos prospectiva, concurrente y 
14.2.4.4 Mantenimiento del estado retrospectiva mí como la 
validado (Revalidación) . revalidación . 
14.2.5 En caso de proyectos grandes, 
puede ser necesaria la creación de 
planes maestros de validación 
separados. 

14.3 Documentación 
14.3.1 Debe establecerse un 
protocolo escrito que especifique 
cómo se llevará a cabo la 
validGción. El protocolo debe 
especificar los pasos críticos, su 
calendario y los criterios de 
aceptación. Antes de su ejecución, 
el protocolo debe ser revisado por el 
responsable del proceso o sistema y 
aprobado finalmente por el 
responsable de la Unidad de Calidad 
y el responsable sanitario. 

Los estudios de validación son En general ambas normas 
conducidos en acorde con mencionan los mismos criterios, sin 
protocolos predefinidos. Un repcrte embargo en las guías de ',Glidación 
escrito resume los resultados no se hace mención de la l)llidad de 
registrados y las conclusiones son Calidad y del re;ponsable sanitario. 
preparadas, evaluadas, aprobadas y 

14.3.2 Debe prepararse un reporte 
que haga referencia cruzada al 
protocolo de validación, que reúna 
los resultados obtenidos, 
comentando acerca de cualquier 
desviación observada y 
mencionando las conclusiones 
necesarias, incluyendo los cambios 
necesarios recomendados para 
corregir las deficiencias. Los reportes 
de Validación deben ser al menos 
aprobados por el responsable del 
proceso o sistema y por el 
responsable de la Unidad de 

conservadas. 

La guía define como protocolo de 
Validación: Un plan escrito de 
acciones estableciendo como el 
proceso de validación será 
conducido: especificará quien 
conduce las diferentes tareas y 
define los parámetros de prueba: 
plan de muestreo, métodos de 
prueba y especificaciones: 
especificará las características del 
producto y equipo a ser utilizado. 
Debe de espeCificar el número 
mínimo de lotes que serán utilizados 
para el estudio de validación: debe 
especificar los criterios de 
aceptación y quien firmará, 
aprobará o rechazará la conclu~ión 
derivada del estudio científico. 
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Calidad. 3.1 Cada etapa en la va!idación de 

todo el proceso aebe realizarse de 
acuerdo con un protoc010 escrito, 
detallado, preestablecido y 
aprobado forrnalmente, o una serie 
de proTocolos relacionados. 

14.3.3 Cualquier cambio al plan 
definido en el protocolo debe 
documentarse con la justificación 
apropiada. Los cambios deben ser 
revisados por el responsable del 
proceso o sistema y aprobados por el 
responsable de la Unidad de 
Calidad. 

3.2 Antes del inicio de los estudios, se 
deben de tener procedimientos de 
control de cambios no autorizados ya 
sea en el proceso en si o en el 
protocolo en estudio y restringir 
cambios durante cualquier etapa del 
estucio hasta que todos los da tos 
relevontes sean evaluados. 
3.3 Los protocolo.s deben de tener un 
titulo, fecha y una identiticación 
única o número de referencia . 
Deben de estar formalmente 
autorizados y aprobados por 
personal competente. 
3.4 Los protocolos deben especificar 
lo siguiente a detalle: 
3.4.1 Los objetivos y el alcance del 
estudio. Es dec:r, debe de haber una 
definición c lara dei prcpósito. 
3.4.2 Una definición clara y precisa 
del proceso, equipo, sistema o 
subsistema el cual esiará sujeto al 
estudio, con detalles de las 
carac terísticas del comportamiento. 
3.4 .3 Requerimientos de instalación y 
cali ficación para un nuevo equipo . 
3.4.4 Cualquier requerimientc de 
escalamiento para el equipo 
existente, con la justificación para el 
cambio y un estado de los 
requerimientos de la calificación. 
3.4.5 Establecimiento lógico y 
detallado de las acciones a ser 
tomadas en la realización del 
estudio. 
3.4.6 Asignación de 
responsabilidades para la realización 
del estudio. 
3.4.7 Establecimientc ele todas las 
metodologías de las pruebas a ser 
empleadas, con un preciso 
establecimiento de los equipos de 
prueba y/o materiales a ser utilizados. 
3.4.8 Requerimientos de calibración 
para los equipos. 
3.4.9 Referencia a cualquier PNO 
relevante. 
3.4 .10 Requerimientos para el 
contenido y formato del reporte del 
estudio. 
3.4.11 Criterio de aceptación contra 
los cuales el éxito del estudio será 
evaluado. 
3.4.12 El personal responsable paro la 
evaluación y certificadón de 
aceptación de cada etapa en el 
estudio y para la evaluación final y 
certificación del proceso como un 

~n ambos documentos 
mencionan los mismos criter.os. 

se 
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14.4 Calificación 

Guío de Canaciá 
todo; todo medido y comparado 
contra los criterios de aceptación 
definidos. 

Comentario 

14.4.1 La primera etapa del proceso 10.1 Antes de cualquier estudio de En ambas normas se menciona el 
de validación de las nueves validación de proceso es necesario mismo criterio. 
instalaciones, sistemas o equipo es la demostrar y certificar que la 
calificación del diseño (CO) , maquinaría y cualquier equipo eje 

14.4.2 El cumplimiento del diseño con 
lo descrito en esta Norma debe 
demostrarse y documentarse. 

soporte, subsistema y servicios están 
propiamente instalados y 
func:onando de acuerdo con sus 
parámetros básicos de diseño. 

14.4.3 La calificación de la instalación 2.2.1 La calificación de la instalación 
(CI) debe realizarse en instalaciones, es demostrar y certificar que cada 
sistemas y equipo nuevo o pieza de lOS equipos está 
modificado. apropiadamente instaladas y se 

provee todo servicio necesario. 
equipo subsidiario e instrumentos y es 
capaz de desempeñarse de acuerdo 
con sus parámetros de diseño. 

14.4.4 La CI incluye, pero no se limita, La calificación de la insi alación 
a lo siguiente: es la acción documenta:::Ja de la 
14.4.4.1 Construcción o modificación demostración que el equipo y 
de áreas sistemas auxiliares están 
14.4.4.2 Instalación del equipo, . . d 
tuberia, servic ios e instrumentación apropiadamente seleCCiona os 
revisados conlra los planos y y correctamente instalados. 
especificaciones vigentes de 
ingeniería; 
14.4.4.3 Recopilación y cotejo de las 
instrucciones de operación, trabajo y 
de los requerimientos de 
mantenimiento del proveedor; 
14.4.4.4 Requerimientos de 
calibración; 
14.4.4.5 Verificación de los materiales 
de construcción 
14.4.4.6 El cumplimiento de la 
instalación con lo descrito en esta 

10.3 La calificación de la imtalación 
de un equipo nuevo debe estar 
basada en procedimientos escritos y 
los resultados documentados. I 
10.4 Para equipo existente, la 
calificación de la instalación 
consistirá en los parámetros definidos 
del equipo existente e instalación a 
partir de registros. 

Norma debe demostrarse y 10.5 La fose de calificación de la 
instalación debe de estar diseñada 
para asegurar que los requerimientos 

documentarse. 

de construcción e instalación 
especificados se cumplan, 
incluyendo la correcta provisión de 
conexiones a todos los servicios, 
energía, sistemas de drenado y 
equipo e instrumentos auxiliares. 
Además se deben de cubrir todas las 
verificaciones de funcionamiento. 

No se menciona en la guía como tal, 
sin embargo se encuentra implícito 
en puntos anteriores. 

La NOM desglosa cada punto, la 
guía de Canadá es más extensa ya 
que se indica por forma 
farmacéutica. 

En cuanto a la calificación de la 
instalación ambos documentos 
mencionan los mismos criterios. 

14.4.5 La calificación operacional 
(CO) debe seguir a la calificación de 
la instalación. 

La C::¡lificación Operacional es le Los criterios en la calificación 
acción documentada de la operacional se mencionan en ambos 
demostración de que el equipo y documentos. 

14.4.6 La CO incluye, pero no se limita 
a lo siquiente: 

sistemas auxiliares funcionan 
correctamente y operan 

99 



NOM 059 Guía de Canadá 
14.4.6.1 Pruebas que han sido consistentemente de acuerdo con 
desarrolladas a partir del las especificaciones establecidas. 
conocimiento de los procesos, 
sistemas y equipos para demostrar 
que el equipo cumple con las 
especificaciones de diseño. 
14.4.6.2 Pruebas que incluyen una 
condición o un conjunto de 
condiciones que abarcan límites de 
operación superiores o inferiores o las 
condiciones del" peor caso" 
14.4.7 La terminación de una 
calificación operacional satisfactoria 
debe permitir la finalización de los 
procedimientos de calibración, 
operación y limpieza, la 
capacitación del operador y los 
requerimientos del mantenimiento 
preventivo. Debe permitir una 

2.3.2 La calificación operacional 
consiste en demostrar que el equipo 
se comportara consistentemente y 
dentro de los límites predefinidos y 
específiCOS de instalación . 
Tres o más corridas de prueba deben 
de realizarse para poder demostrar 
por medio de evidencia 
documentada y certificada de que: 
Los parámetros operacionales son 
mantenidos como se establecie,on 
para cada corrida de prueba. 
Todos los controles, alarmas, 
indicadores y sensores, monitoreo y 
registradores funcionen 
correctamente. 

" liberación" formal de las Los procedimientos escritos reflejen 
instalaciones, equipos y sistemas. exactamente la operación del 

14.4.8 El cumplimiento de la 
operación con lo descrito en esta 
Norma debe demostrarse y 
documentarse. 

14.4.9 La calificación de la ejecución 
o desempeño (CE) debe seguir a la 
terminación satisfactoria de la 
calificación de la instalación y la 
calificación operacional. Cuando se 
justifique podrá realizarse 
simultáneamente con la CO. 

14.4.10 La CE debe incluir pruebas 
que han sido desarrolladas para 
demostrar que el equipo se 
desempeña de acuerdo a 'os 
parámetros y especificaciones de los 
procesos y productos especificos. 

14.4.11 La CE debe incluir, más no 
limitarse, a lo siguiente: 
14.4.11 .1 Pruebas, materiales 
utilizados en la producción, sustitutos 
calificados o productos simulados, 
que hayan sido desarrollados a partir 
del conocimiento del proceso y las 
instalaciones, sistema o equipos; 
14.4.1 1.2 Pruebas que incluyan una 
condición o conjunto de condiciones 
que abarquen límites de operación 
superiores e inferiores o las 
condiciones del" peor caso" 
14.4.11 .3 El cumplimiento de la 
ejecución o desempeño con lo 
descrito en esta Norma debe 
demostrarse y documentarse. 

equipo. 

C.02.005 (5.3) El equipo que se utiliza 
en las etapas criticas de la 
fabricación, acondicionamiento y 
análisis esta sujeto a la calificación 
de instalación y operacional, esta 
calificación es documentada. 

La calificación del desempeño o 
calificación del proceso; es la fase de 
la validación donde se t'Jman 
muestras y se prueba en '/arias 
etapas del proceso de fabricación 
para asegura que el producto 
cumple con las especificaciones. 

Comentarlo 

Se menciona el mismo criterio en 
ambas guías. 

Con respecto a la calificación del 
desempeño ambos documenios 
mencionan los mismos criterios. 

14.4.12 Para la calificación de las 10.5. La calificación de la instalación Ambos documentos mencionan los 
instalaciones, equipos y servicios en debe diseñarse para asegurar_que la mismos criterios. 
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uso debe exisiir evidencia disponible construcción especificada y 

-----41 
que apoye y verifique los parámetros requerimientos de instalación sean 
y límites de operación de las cumplidos, incluyendo la correcta 
variables críticas del equipo provisión y conexión a todos los 
operativo. servicios, alimentadores de energía, 
Adicionalmente, deben sistema de drenaje y todo el equipo 
documentarse los procedimientos de auxiliar e instrumentos. 
calibración, limpieza, mantenimiento Adicionalmente deben cubrir todos 
preventivo, de operación y los los chequeos funcionales, incluyendo 
procedimientos y registros de todos los motores eléctricos, bombas, 
capacitación del personal. válvulas automáticas, interruptores, 

sistemas automáticos, trampas de 
vapor, etc. 

14.5 Validación de procesos 
14.5.1 La validación del proceso 
debe completarse normalmente 
antes de la distribución y venta del 
producto (validación prospectiva) 
14.5.2 En circunstancias 
excepcionales, puede ser necesario 
validar los procesos durante la 
producción de rutina (validación 
concurrente). FI racional para el 
enfoque concurrente debe quedar 
documentado. Los lotes fabricados 
bajo este enfoque, podrán ser 
liberados individualmente si cumplen 
sus especificaciones. 

14.5.3 El número de corridas de 
procesos necesarios para la 
validación dependerá de la 
complejidad del proceso o la 
magnitud del cambio. Un mínimo de 
3 corridas o lotes consecutivos con 
resultados satisfactorios son 
necesarios para considerar validado 
el proceso. 

La validación de procesos establece 
evidencia documentada con un alto 
grado de confiabilida::L de que un 
proceso especifico consistentemente 
producirá un producto que cumpla 
con las especificaciones y 
características predeterminadas de 
calidad. 

14.5.4 Los parámetros críticos deben C.02.011 (2) Todos los procesos 
ser controlados y monitoreados críticos de producción son validados. 
durante los estudios de validación. Toda la información detallada se 

encuentra en Health Canada's 
Validation Guidelines for 
pharmaceutical dosage forms. 

14.5.5 Las instalaciones, sistemas y C.02.018 (4) Los métodos de prueba 
equipos a utilizar deben haber sido son validados y los resultados de tales 
calificados y los métodos analíticos estudios de validación son 
deben estar validados. documentados. 

En este punto ambas normas 
consideran los mismos pun tos, sólo 
que en la guía de Canadá F:7 :ste una 
guía particular para cade forma 
farmacéutica y/o proceso, por lo que 
la guía es más especifica que la 
NOM, sin embargo se tenería que 
estudiar cada guía en pcrticular 
según el objetivo. 

Se considera el mismo cri erio en 
ambos documentos. 
Ver numeral de la NOM 14 -I.ó.1 

Este punto se menciona en ambos 
documentos. 

Se menciona el mismo criterio en 
ambos documentos. 

14.5.6 El personal que participe en las 
actividades de validación debe 
haber sido capacitado y calificado 
de manera apropiada. 

4. Evidencia documentada de la En ambos documentos se C()Iltempla 
experiencia de todo el personal este punto. 
involucrado en los estudios de 
validación debe de estar disponible. 
4. l. Personal calificado debe 
asegurar que el protocolo de 
validación y la metodología de 
prueba son desarrollados en 
perfectas condiciones tanto 
científicamente como de ingeniería y 
que todos los estudios son 
propiamente evaluados 
certificados. 
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14.6 Validación de la limpieza 

14.6.1 La validación de la limpieza 
debe realizarse con el fin de 
confirmar la efectividad de un 
procedimiento o método de 
limpieza. 

14.6.2 La validación debe reflejar los 
patrones actuales de uso del equipo. 
Si varios productos son procesados 
en el mismo, y éste es limpiado 
usando el mismo proceso, puede 
usarse un producto representativo 
para la validación o el criterio del 
"peor caso ". Esta selección puede 
estar basada en la solubilidad y 
dificultad de limpieza y los cálculos 
de los límites residuales en base a 
una combinación de la 
concentración, toxicidad y 
estabilidad. Los límites establecidos o 
criterios de aceptación deben ser 
alcanzables y verificables. 

14.6.3 Deben utilizarse métodos 
analíticos validados cuyo límite de 
detección y cuantificación sea lo 
suficientemente sensible para 
detectar y cuantificar el nivel 
aceptable establecido del residuo o 
contaminante. 

4.2. Todo el personal que realiza las 
pruebas debe de estar entrenada y 
experimentada en el uso del equipo 
e instrumentos de medición . 
4.3. Personal de ingenierí':J y 
mecánico debe estar calificado en 
la operación y mantenimiento de los 
sistemas de soporte. 

3.1 El objetivo de la validación de 
limpieza es verificar la efectividad de 
los procesos de validación pura 
eliminar los residuos de producto, 
productos de degraaación, 
conservadores, excipientes y/o 
agentes limpiadores de tal manera 
que el monitoreo analítico pueda 
reducirse al mínimo en la fase 
rutinaria. Además se necesita 
asegurar que no hay riesgo 
asociado con la contaminación 
cruzada e ingredientes activos. 

3.2. Los procedimientos de limpieza 
deben estrictamente de seguir 
cuidadosamente los métodos 
establecidos y validados. 

3.3. Los procedimientos de limpieza 
apropiados deben de ser 
desarrollados para todos 105 equipos 
que estén en contacto con el 
producto utilizados en el proceso de 
pr::>ducción. Se consideran las partes 
que no están en contacto a las 
cuales el producto puede migrar. 

3.4 Los métodos de validación de 
limpieza de equipo de proceso son 
requeridos para fármacos biológicos 
debido a sus características 
inherentes (las proteínas son 
pegajosas por natura:eza), y 105 
requerimientos de pureza de los 
productos parenterales, la 
complejidad del equipo y amplio 
espectro de materiales los cuales 
necesitan limpiarse. 

3.5 Los procedimientos de limpieza 
para los productos y procesos los 
cuales son muy similares no necesitan 
validarse individualmente. Esto 
puede depender de lo que esta en 
común, equipo y superficies o medio 
ambiente que envuelve a todo el 
equipe. de producción. 
Se considera aceptable el 
seleccionar Ull rango similar de 
productos y procesos. La similitud 

Ambos documentos contemplan 105 
mismos criterios en cuanto a la 
limpieza. 

L-____________________________ ~f~~~ic~·a~~d~e~~lo.~~ro~d~u~c~t~o~s,~~la~ ________ ~ __________________ ~ 
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formulación, la forma y cantidad de 

14.6.4 Requieren ser validados los 
procedimientos de limpieza para 
superficies del equipo que tienen 
contacto son el producto, así como 
las áreas. 

14.6.5 Los intervalos entre el uso y la 
limpieza así como la limpieza y re-uso 
deben validarse. Los intervalos y 
métodos de limpieza deben 
determinarse. 

uso por el consumidor, la naturaleza 
del producto previamente fabricado, 
el tamaño de lote en comparación 
al producto fabricado con 
anterioridad son puntos críticos que 
justifican un programa de validación. 

C.02.007 (3.4) Los métodos analíticos 
utilizados para detectar residuos o 
contaminantes son validados. 

C.02.007 (3.1) Los procedimientos ce 
limpieza para el equipo de 
Fabricación son validados basados 
en las guías de Validación de la 
limpieza. 

3.5 Los procedimientos de limpieza 
para productos y procesos los cuales 
son muy similares no necesitan ser 
validados individualmente. esto 
depende de lo que este en común, 
equipos y superficies o un medio 
ambiente que involucra todo el 
equipo que esta en contacto con el 
producto. Se considera aceptable 
seleccionar un rango representativo 
de productos '/ procesos similares. La 
similitud física de los productos, lo 
formulación, la manera y cantidad 
de uso por el comumidor, la 
nuturaleza de otro producto 
fabricado previamente son 
situaciones críticas que justifican un 
programa de validación. 
Un estudio de validación bajo 
consideración del peor de los casos 
puede entonces realizarse el cual 
toma en cuenta los criterios 
relevantes. 

El mismo criterio se contempla en 
ambos rjocumentos. 

Este punto se menciona e.~ ambos 
documentos. 

14.6.6 Deben realizarse tres corridas 4.10. Por lo menos tres aplicaciones Ambos documentos con!emplan el 
consecutivas del procedimiento de consecutivas del procedimiento de mismo criterio. 
limpieza con resultados satisfactorios limpieza debe de realizarse y mostrar 
para demostrar que el método está que es exitoso para probar que el 
validado. método esta validado. 

14.6.7 Los productos que simulan las 
propiedades fisicoquímicas de las 
sustancias a ser eliminadas pueden 
utilizarse excepcionalmente en lugar 
de las sustancias mismas, siempre 
que tales sean tóxicas o peligrosas. 

4.6. Productos que simulen 1m Este punto se menciona €n ambos 
propiedades fisicoquímicas de la documentos. 
sustancia a ser eliminada pueden ser 
consideradas para su uso er. lugar de 
las sustancias en sí. cuando ya sea 
que las sustancias sean toxicas o 
peligrosas. 

14.7 Métodos analíticos 

14.7.1 Deben ser validados de C.02.018 (4) Todos los métodos de En ambos documentos se lin,1en los 
acuerdo a un protocolo aprobado, prueba son validados y los resultados mismos criterios. 
los métodos analíticos usados para: de tales estudios de validación son 

documentados. 
Nota: Guía para la validación de 

métodos en particular pueden 
ser obtenidos en publicaciones 
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como ICH guidelines tituladas 
"Validation of Analytical 
procedures: Melhodology" o 
en ia lista del cuadro B del 
Food arod Drugs Act. 

Comentario 

14.7.1 .1 Evaluación de materias C.02.009 (5) Los métodos de análisis Ambos documentos contemplan 
primas para las materias primas son este punto. 
14.7.1.2 Evaluación de producto a validados 
granel. en proceso y terminado 
14.7 .1.3 Validaciones 

14.7.2 En el caso de métodos 
farmacopeicos para producto 
procesado o producto terminado 
deberá realizarse pruebas que 
demuestren la aplicabilidad del 
método a su producto e 
imtaiaciones. 

14.7.3 Cualquier cambio a un 8.0 Métodos Analíticos 
método analítico validado debe ser 8.1 los métodos analíticos utilizados Este punto se contempla en ambos 
sometido a un control de cambios. para detectar residuales 1) documentos. 

14.7.4 Los métodos analíticos usados 
para medir los parámetros críticos de 
procesos o de validación de 
limpieza, deben ser validados antes 
de cualquier estudio de validación. 

14.8 Sistemas Computacionales 

14.8.1 Deben validarse los sistemas y 
aplicaciones computacionales 
relacionados con: 

contaminantes debe especificar 
para la sustancia o la clase de 
sustancia a ser ensayado (e.g., 
residuo del producto, residuo de 
detergente y/o er.dotoxina) y ser 
validado antes del estudio de 
validación de limpieza es llevado a 
cabo. 

8.2 La especificidad y sensitividad de 
los métodos analíticos deben ser 
determinadas. Si los niveles de 
contaminante o residual no son 
detectados, no significa que no haya 
contaminante presente después de 
la limpieza. Solamente significa que 
los niveles de contaminante mayores 
que los límites de detección o 
sensitividad de los métodos analíticos 
no estén presentes en la muestra. 

C.02.005 (5.4) El equ!po automático, 
mecánico, electrónico incluyendo los 
sistemas computarizados que son 
utilizados en la fcbr.cación, 

14.8. l. 1 Transferencias de materiales acondicionamiento y 
y productos. almacenamiento de un 

medicamento es rutinariamente 
14.8.1.2 Disposición de materiales y calibrado, inspeccionado o 
producto. verificado de acuerdo a un 

programa diseñado para asegurar el 
14.8.1.3 Control de procesos y análisis. desempeño adecuado. Los registros 

escritos de las calibraciones e 
14.8.1.4 Control de sistemas críticos. 

14.9 Sistemas críticos 
14.9.1 Deben validarse al menos los 
siguientes sistemas críticos: 
14.9.1.1 Agua 
14.9.1.2 Aire (comprimido y 

inspecciones se conservan. 

C.02.004 (7) Equipos y sistemas de 
soporte (por ejemplo, aire 
acondicionado, colección de polvo, 
y distribuidores de agua purificada, 
vapor, aire cOr1J2!'imido, nitrógeno, 

En ambos documentos se requiere el 
control del desempeño de los 
equipos. 

Ambos documentos 
mismos criterios. 

tienen los 
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ambiental) etc.) son calificados y están sujetos a 
14.9.1 .3 Vapor limpio periodos de verificación. 

14.10 Proveedores 
14.10.1 Se consideran validados 
siempre y cuando: 
14.10.1.1 Hayan sido aprobados de 
acuerdo a lo descrito en el numeral 
9.2 de esta Norma: 

14.10.1 .2 Exista evidencia 
documentada del desempeño 
histórico del proveedor en cuanto a 
la calidad de cada uno de los 
insumos suministrados. 

14.10.1 .3 Se llevé a cabo una 
auditoria a sus instalaciones de 
acuerdo al numeral 9.15 de esta 
Norma, que demL'estre que cuenta 
con un Sistema de Calidad. 

14.10.1.4 Se lleve a cabo un estudio 
estadístico entre los resultados 
proporcionados por el proveedor en 
su Certificado de Análisis y los 
resultados ob tenidos en el 
laboratorio, para demostrar 
equivalencia. 

14.10.2 Previa autorización de la 
Secretaría de Salud se podrá llevar a 
cabo una reducción en el número 
de análisis o pruebas analíticas, 
siempre y cuando los proveedores de 
estos insumos están validados. 

14.11 Mantenimiento del estado 
validado 
14.11 .1 Se debe garantizar el 
mantenimiento del estado validado 
mediante la verificación del 
cumplimiento de los siguientes 
sistemas y programas de soporte: 
14.11 . l . 1 Sistemas de Control de 
Cambios 
14.11 .1.2 Sistemas de Calibración 
14.11 .1 .3 Programa de 
mantenimiento preventivo 
14.11.1 .4 Sistema de calificación de 
personal 

C.02.01O (1) El análisis es realizado en 
una muestra tomada después de la 
recepción de la materia prima en las 
instalaciones de la persona que 
formula la materia prima en la forma 
de dosificación, al menos de que el 
vendedor este certificado. Un 
programa de certificación de 
proveedores de materias primas, si es 
empleado, es documentado en un 
procedimiento normalizado de 
operación. Como mínimo, :01 
programa incluye lo siguiente: 

C.02.0 1 O (1.1) Un contrato escrito que 
resalte las responscbilidades 
especificas de cada parte 
involucrada. El contrato especifica: 

C.02.0 10 (1. 1.1) El contenido y el 
f0rmato del certificado de análisis, el 
cual exhibe resultados numéricos 
reales y hace referencia a las 
especificaciones de la materia prima 
y el uso de :nétcdos de análisis 
validados; 

C.02.0 1 O (1 .1.2) El vendedor de 
materia prima debe de informar al 
fabricante del medicamento 
cualquier cambio en el proceso o 
especificaciones de la materia prima 
y; 

C.02.0 1 O ( 1. 1.3) El vendedor de 
materia prima debe de informar al 
fabricante del medicamento en caso 
de cualquier desviación critica 
durante la fabricación de un lote en 
particular de materia prima. 

El contar con evidencia 
documentada de la confiabi!idad 
de los ~roveedores es mencionado 
en ambos documentos. 

C.02.015 (5) Se establece un sistema En ambos documentos se :lnnciona 
de control de cambios para tener el la documentación de los cu:nb:os. 
mecanismo para el seguimiento de la 
optimización de procesos y para 
asegurar un control continuo. rodos 
los cambios son propiamente 
documentados, evaluados y 
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14.11 .1.5 Sistema de auditorios aprobados por el departamento de 
técnicas control de calidad y son identificados 
14.11.1 .6 Sistema de desviaciones con una fecha efectiva apropiada. 

14.11 .2 Cuando haya cambios 
significativos a los programos y 
sistemas mencionados debe llevarse 
a cabo una recalificación o 
revalidación 

14.11 .3 Debe definirse la vigencia de 
las calificaciones y las validaciones 
en los protocolos correspondientes 

14.11.4 La vigencia de la CE Y las 
validaciones no puede ser mayor de 
cinco años, al término de la cual 
debe llevarse a cabo la 
recalificación de desempeño o 
revalidación. 

Cualquier cambio significativo puede 
necesitar re-validación 
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15. Control de Cambios. 

NOM 059 

15.1 Debe existir un sistema de control 
de cambios para la evaluación y 
documentació,l de los cambios que 
impactan a la fabricación y calidad 
del producto. Los cambios no 
planeados deben considerarse como 
desviaciones. 

15.2 Debe conformarse un Comité 
Técnico integrado por representantes 
de las áreas involucradas por cada 
cambio que evalúe y dictamine el 
cambio propuesto. 

15.3 Debe existir un PNO que incluya 
identificación, documentación, 
revisión y aprobación de los cambios 
en: materias primos y materiales de 
envase (cambio de fabricante), 
especificaciones, procedimientos, 
métodos de análisis, procesos de 
fabricación, instalaciones, equipos, 
sistemas críticos y sistemas de 
cómputo. 

15.4 Todos los cambios deben estar 
aprobados por el responsable de la 
unidad de Calidad. 

Guía de Canadá Comentario 

C.02.015 (5) El departamento de En ambas normas se consic..ieran los 
Control de Calidad es responsable mismos criterios, sin embarqo en la 
del seguimiento: estableciendo un guía se señala que el respons.Jble de 
sistema de control de cambios para realizar los controles de cambio es el 
proveer los macani:;mos para la departamento de control de calidad 
optimización del proceso y para y en cambio en la NOM se hace 
asegurar una continuación de mención de un comité técnico. Así 
estado de control. Todos los cambios mismo en el punto se indica que 
son propiamente doc:.Jmentados, todas las actividades deben de estar 
evaluados y aprobados por el indicadas en un f'NO. 
departamento de control de coliaad 
y son idemificados con la apropiada 
fecha efectiva. Cualquier carr,bio 
significativo pOdría necesitor 
revalidación . 

C.02.011 (5) Cualquier desviación de 
las instrucciones o procedimientos es 
evitado. Si ocurren desviaciones, 
personal calificado escribe :.Jn 
reporte que describe la desviación, 
la investigación, el fundamento de la 
disposición y cualquiera actividad de 
seguimiento requerida. El reporte es 
aprobado por el departamento de 
control de calidad. 
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16. Desviaciones. 

NOM 059 Guía de Canadá 
16.1 Debe existir un sistema de C.02.011 (5) Cualquier desviación de 
desviaciones que asegure que todas las instrucciones o procedimientos es 
las desviaciones a especificaciones, evitado. Si ocurren desviaciones, 
procedimientos y métodos de análisis personal calificado escribe un 
sean investigadas, evaluadas y reporte que describe la de~viación. 
documentadas. Los resultados la investigación, el fundamento de la 
analíticos fuera de especificaciones disposición y cualquiera aclividcd de 
confirmados deben considerarse seguimiento requerida . El reporte es 
como desviaciones. aprobado por el departamento de 

16.2 Debe conformarse un Comité 
Técnico integrado por representantes 
de las áreas involucradas en la 
desviación que evalúe y dictamine la 
desviación. 

16.3 Debe existir un PNO que incluya 
al menos la documentación. 
investigación, evaluación y dictamen 
de todas las desviaciones. 

16.4 Deba establacersa un plan de 
seguimiento documentado para 
todas 105 acciones resultantes de una 
desviación y evaluar la efectividad 
de dichas acciones. 

16.5 La investigación debe 
extenderse a otros lotes del mismo 
producto y a otros productos que 
puedan estar asociados con la 
desviación. Debe emitirse un reporte 
escrito de la investigación incluyendo 
la conclusión y seguimiento. 

16.6 Todos los reportes de 
desviaciones deben ser aprobado; 
por los responsables del área de 
fabricación y de la Unidad de 
Calidad antes de decidir el destino 
final del producto involucrado. 

control de calidad. 

Comentario 
Básicamente en este punto ambas 

normas indican que toda desviación 
es investigada, evaluuda y 
documentada. En esta parte la 
norma de Canadá hace referencia 
a que cualquier desviación dabe ser 
evitada, así mismo indica las 
desviaciones a los rendimientos 
encontrados, mientras qUE' la 
NOM059 hace menciór a los 
resultados analíticos iuera de 
especificaciones, sin :a m barga 
ambas normas engloban 1m mismos 
criterios. 

En este punto ambas norm.:;~ poseen 
el mismo criterio en cucmi J a la 
elaboración d3 los repo-tes de 
desviación. sin embargo, no se 
menciona, que la investigaCión debe 
extenderse a otros lotes d'3'l mismo 
producto y a otros productos que 
puedan estar asociados con la 
desviación. 

Ver numeral 16.1 de la NOM. 
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17. Auditorios técnicas 

r-----------~--------------~----------~--------~------_,----------------~--------_. NOM 059 Guía de Canadá Comentarlo 
17.1 Las auditorias técnicas incluyen C.02.012 (1) Coda fabricante, En ambas normas poseen lo~ mismos 
auditorias in temas y extemas. empacador/ etiquetador o criterios 

di:;tribuidor, importador y vendedor Sin embargo la Guía de Ccnadá no 
17.1 .1 Las auditorias internas deben de un medicamento debe mantener: hace mención a las auditorios 
cubrir todos los puntos incluidos en a) un programa de auditorias externas. 
esta Norma. internas. 

17.1.2 Las auditorias externas incluyen 
a proveedores, prestadores de 
servicios y maquiladores que 
impacten al proceso de fabricación 
y la calidad del producto, en lo 
aplicable de esta Norma. 

17.2 Debe existir un PNO que 
describa el sistema de auditorias, que 
incluye al menos: 

C.02.012 (2) Se debe contar con un 
programa de auditorias internas 
apropiado para el tipo de 
operaciones de la compañía, en 10 
que respecta a medicamentos, 
asegurando su cumplimiento. 

C.02.0 12 (2.1) Se debe de contar cún 
un procedimiento escrito y 
comprensible que describa las 

17.2.1 Un programa calendarizado 
17.2.2 Selección, entrenamiento 
calificación de auditores. 

funciones de un programa de 
y inspección que debe de estar 

disponible. 
17.2.3 Evidencia documentada de 
las auditorios y S'J seguimiento. 
17.2.4 Efectividad de las acciones 
correctivas tomadas. 

C.02.0 12 (2.3) El equipo de auditores 
incluye personal q'Je este entrenado 
adecuadamente y calificado en las 
BPM. 

C.02.0 12 (2.4) Inspecciones 
periódicas internas son realizadas. 

C.02.0 12 (2.2) El programa de un 
fabricante involucrado en el proceso 
de un medicamento a partir de la 
materia prima hasta su forma de 
dosificación farmacéutica que 
detalle todos 'os aspectos de la 
operación, está contempla todos los 
aspectos de la operación. Para 
empacadores/ etiquetadotes, 
distribuidores, importadores y 
vendedores están comprometidos 
solamente en el aconcicionamiento 
y/o distribución del medicamento 
fabricado por otro :abricante, el 
programa escrito cubre solo aquellos 
aspectos de la operación sobre los 
cuales se ejerce control en sus 
instalaciones. 
- Los reportes de lo encontrado en 
las inspecciones y acciones 
correctivas las cuales son revisadas 
por el personal apropiado. Las 
acciones correctivas son 
implementadas a tiempo. 

C.02.024 Registros 
Todo fabricante, empacador/ 
etiquetador, distribuidor, importador y 
vendedor debe: 

Ambas normas contenr:,;an el 
seguimiento de procecjimientos, 
aunque en el caso de ,a guia de 
Canadá se trata con mayor detalle 
este punto. 

a) Mantener los registros de los 
resultados de los programas ~ 
de inspección interna y de '-----__ -'------=.=......::..===.~.:::....l...._. ___ _ 
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NOM 059 Guía de Canadá Comentario 

cualquier acción tomada 
con relación a este 
programa. 

b) Retener los registros por un 
periodo de por lo menos 
tres arios. 
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18. Destrucción y destino final de residuos. 

~~~ __ ~ __ ~N~O~M~O~5~9 ______ ~ __ ~~~_~~_G~u~~~d~e~C~a=l~la=d=a='~~ ____ ~ __________ C=o~m~e~n~ta~ri~~ ________ __ 
18.1 Se debe contar con un sistema C.02.0 11 ( 14) Los materiales y 
documentado en un PNO que productos rechazados son Tanto en la NOM como en le guía, se 
garantice el cumplimiento de las identificados claramente y son menciona la documentación sobre 
disposiciones legales en materia almacenados separadamente en la disposición de los residuos, 'Junque 
ecológica y sanitaria para el destino áreas restringidas o controladas por en la NOM no se mencionan 
final de residuos. un sistema que ClSegure que uquellos materiales y productos rechazados. 

serán ya sea regresados a su 

18.2 Se debe dar aviso a las 
autoridades competentes para 
decidir el destino final de los mismos. 

vendedor o donde sea apropiado 
para re procesarlos o destruirlos. Las 
acciones que sean tomadas son 
registradas y documentadas. 

C.02.011 (39) Cuando se complete la 
operación de empaque C'JalqlJier 
material de empaque codificado 
con el lote que no se utilice son 
destruidos y su destrucción 3S 

registrada. Un procedimiento es 
seguido para material impreso no 
codificado que se regresa al stOCK. 

C.02.011 (40) Material de empaque 
obsoleto o fuera de fecha es 
destruido y su disposición es 
registrada. 

C.02.0 14 (4) ~os productos 
terminados devueltos del mercaao 
son destruidos a rr.enos que se halla 
asegurado que su calidad es 
su tisfactoria . 

C.02.014 (5) Los materiales y 
productos rechazados son 
identificados como tales y puestos en 
cuarentena. Ellos son ya sea 
regresados al vendedor, 
reprocesados o destruidos. Las 
acciones tomadas son 
documentadas. 

Por parte de la guía de Car.odá no 
se menciona la disposición final de 
los desecros. 
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ANALISIS DE RESULTADOS 

y PROPUESTAS 



ANÁLIS!S DE RESULTADOS Y PROPUESTAS 

Una diferencia importante de la guía de Canadá con respecto al PROY-NOM-059-

SSA 1-2003 (para objeto de este análisis se abreviará como PROY-NOM-059), radica en que la 

primera señala que se deben tener PNOs rara toda y cada una de las operaciones que se 

realicen, mientras tanto la segunda es más específica y enlista los PNOs que son necesarios 

tener en cada área. 

Del análisis comparativo realizado en el numeral 5 del PROY-NOM-059 titulado 

Organización de un establecimiento, se encontró que el 70 % del contenido de ésta, es 

mencionado por la guía de Canadá, las diferencias radican en que el PROY-NOM-059 hace 

mención al responsable sanitario y sus funciones, mientras que en la guía de Canadá no se 

menciona a alguna persona en un puesto similar, solamente hace referencia a una persona 

altamente calificada que es el responsable de la calidad de los productos que se fabrican. 

Con respecto al numeral 6 del PROY -NOM-059 que se refiere al Personal se encontró 

que el 70 % de los puntos se mencionan en lo guía de Canadá, en este numeral no se 

encontraron diferencias significativas. 

En el numeral 7 del PROY-NOM-0.59 que se refiere a la Documentación, se encontró 

que el 60 % del contenido es mencionado en la guía de Canadá. 

En el numeral 8 del PROY -NOM-059 que se refiere al Diseño y construcción de un 

establecimiento de la Industria Químico Farmacéutica no se encontraron diferencias 

significativas, el porcentaje de este numeral que es mencionado por la guía de Canadá es 

del 55 %. 

En el numeral 9 del PROY -NOM-059 que se refiere al Control de la Fabricación, se 

encontró que el 70 % de su contenido es mencionado en la guía de Canadá, dentro de las 

diferencias encontradas podemos mencionar que la primera hace mención de la frecuencia 

de limpieza y sanitización de las diferentes áreas, así como de la preparación y rotación de 

agentes de limpieza y sanitización, mientras que la segunda contempla un numeral 

denominado Sanitización el cual abarca de forma detallada este aspecto, por otra parte la 

guía de Canadá no menciona la Revisión anual de producto como se indica en el PROY­

NOM-059. 

En el numeral 10 del PROY-NOM-059 referente al Equipo de tabricación no se 

encontraron diferencias significativas con respecto a la guía de Canadá, el porcentaje de 

este numeral que es mencionado por la guía de Canadá es del 50 %. 
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En el numeral 11 que se refiere al Manejo de Producto fuera de especificaciones (no 

conformidades) del PROY-NOM-059 el 55 % de su contenido es mencionado en la guía de 

Canadá y la diferencia encontrada es que mientras el PROY-NOM-059 indica que la 

liberación de un lote reacondicionado, retrabajado, recuperado o reprocesado debe de 

contar con la autorización del responsable sanitario, en la guía de Canadá no existe la 

función de responsable sanitClrio sino de una persona altamente calificada. 

En el numeral 12 del PROY-NOM-059 donde se tratan las Devoluciones y Quejas no se 

encontraron diferencias y su contenido es mer:cionado en su totalidad en la guía de 

Canadá. 

En el numeral 13 del PROY -NOM-059 titulado Retiro de Producto del Mercado 

menciona que existen simulacros de retiro de producto del mercado (recall), mientras que la 

guía de Canadá establece la existencia de un sistema de retiro de producto del mercado 

que se aplica en cualquier momento y que se mantiene el control sobre el registro de las 

ventas de cada lote de medicamento el cual facilile el retiro del mismo. El contenido de este 

numeral es mencionado en su totalidad en la guía de Canadá. 

El numeral 14 del PROY -NOM-059 titulado Volidación es mencionado en el 85 % de su 

contenido por la guía de Canadá, esta última hace referencia a guías de validación 

específicas para cada proceso y se desarrollan de manera independiente mientras que en el 

PROY-NOM-C59 se mencíona de manera general en un numeral. 

El contenido del numeral 15 titulado Control de Cambios de PROY-NOM-059 es 

mencionado en su totalidad en la guía de Canadá. El PROY -NOM-059 menciona al Comité 

Técnico para evaluar y dictaminar cada cambio propuesto (control de cambios), mientras 

que la guía de Canadá menciona al departamento de Calidad o Unidad de Calidad como 

responsable de los controles de cambio. 

El contenido del numeral 16 del PROY -NOM-059 que trata sobre las Desviaciones es 

mencionado en su totalidad en la guía de Canadá; el PROY-NOM-059 indica como función 

del Comité Técnico el evaluar y documentar las desviaciones, sin embargo, en la guía de 

Canadá se establece que dichas actividades deben ser realizadas por la Unidad de 

Calidad. 

El contenido del numeral 17 del PROY-NOM-059 titulado Auditorios Técnicas es 

mencionado en su totalidad en la guía de Canadá. 
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El 50 % contenido del numeral 18 del PROY -NOM-059 titulado Destrucción y Destino 

Final de Residuos es mencionado en la guía de Canadá, y la principal diferencia radica en 

que el PROY-NOM-059 indica que se debe dar aviso a las autoridades competentes del 

destino final de los desechos, mientras que en la guía de Canadá no se menciona. 

Otras diferencias observadas: 

La estructura de la presentación es diferente, en el ?ROY-NOM-059 se consideran 

varios temas en un mismo numeral, mientras que en :0 guío de Canadá la presentación de la 

información se encuentra más clara y definida lo que la hace más fácil de consultar. 

En !a guía de Canadá se cuenta con un capitulo referente a estabilidad, mientras 

que en México existe una norma especifica sobre estabilidad por lo cual no esta incluida en 

el PROY-NOM-059. 

El análisis del PROY-NOM-059 nos permiTe identificar las fortalezas y debilidades en 

comparación con la guía de Canadá, que a continuación se mencionan. 

Fortalezas: 

Debilidades 

Existe un grupo encargado de su actualización. 

La revisión es periódica y la realizan expertos en el área. 

Se cuenta con la participación del sector industrial. 

Se tiene concordancia con normas internacionales. 

En el formato del PROY-NOM-059 existen numerales y subnumerales muy 

detallados y específicos lo que hace que su consulta y seguimiento sea menos 

práctica que la guía de Canadá; existen numerales en los cuales el PROY­

NOM-059 hace heterogéneo su contenido ya que se tratan diferentes temas, 

teniéndose subnumerales que no están asociados a un solo tópico. 

El proceso de revisión y aprobación excede al tiempo estimado (5 años) . 
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En base (JI análisis anterior podemos identificar las debilidades como áreas de 

oportunidad, a continuación se presentan algunas propuestas ae mejora: 

Disminuir el período de actualizución. 

Agilizar el proceso de revisión y aprobación . 

Indicar la clasificación de la calidac del aire para las diferentes áreas de fabricación 

y acondicionamiento. 

Desarrollar un numeral específico para Sanitización e Higiene 

En cuanto a la capacitación se debe indicar que sea continúa y que además de 

incluir áreas técnicas, también se conjunten áreas de desarrollo personal como de 

actitud y motivación. 

Indicar que la calidad es responsabilidcd de todo el personal que contribuye en la 

fabricación de un medicamento y no sólo del responsable de la Unidad de Calidad. 

El formato debe ser más organizado en les subnumerales, dividido en secciones que 

posean un contenido tematizado, por ejemplo, en el numeral de documentación, se 

debe de mencionar los requerimientos de la documentación para todas las áreas, en 

el numeral de validación se debe incluir la validación ae procesos, de limpieza y de 

métodos analíticos. 
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CONCLUSIONES 

Las Buenas Prácticas de Fabricación de Medicamentos en el intercambio cornercial 

México-Canadá son de gran importancia ya que permiten la estandarización de 

requerimientos de calidad de los insumos para la salud, así como de producto terminado, 

otreciendo seguridad y confianza a los consumidores de ambos países. El flujo en la 

comercialización se mejora al cumplir con la normatividad del país al que se exporta, en el 

caso de México que exporta a Canadá y de iguai Torma ai importar productos que cumplen 

la normatividad vigente en México. Por lo planteado se entiende que no solamente es el 

aspecto comercial el que se ve beneficiado cuando existen acuerdos bilaterales, también la 

generación de empleos y aun más importante el tener disponibilidad de medicamentos que 

preserven !a salud de los consumidores. 

La comparación de la normatividad de las Buenas Prácticas de Fabricación de 

México y Canadá nos permite conocer nuestras fortalezas y debilidades, y teniendo como 

objetivo principal el cumplimiento con la calidad y la normatividad vigente se estructuren los 

medios y acciones necesarias para el mejorarriento de nuestras normas, permitiendo 

obtener una homologación con los países que cuentan con una mejor organización y mayor 

experiencia en este campo. 

Contar con normas, guím o todo aquel instrumento de regulación homologadas en 

países que tengan intercambio comercial en cualquier ámbito es de suma importancia y 

más aún cuando el intercamb!o que se realiza es de insumos para la salud, del análisis 

realizado se tiene que: si se requiere realizar una homologación entre el PROY-NOM-059-SSA 1-

2003 de México y la Guía de Canadá sería un proyecto con beneficios para ambas partes y 

dicho proyecto no presentaría obstáculos insalvables. En bese al análisis comparativo de 

ambos documentos se concluye que el 80 % de los numerales del PROY-NOM-059-SSA 1-2003 

son mencionados en la Guía de Canadá, así mismo la diferencia del 20 % de los numerales 

restantes del PROY -NOM-059-SSA 1-2003 es debida a los requerimientos locales y de estructura 

del documento. 
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ANEXO 11 

ESrANDARES AMBIENTALES BÁSICOS PARA LA FABRICACiÓN DE PRODUCTOS ESTERILES 

estático (5) En operación 

Grado Número máximo de partículas permitido / m3 igualo arriba (3) 

0.51Jm 5IJm 0.51Jm 5IJm 

A (1) 3500 1 (6) 3500 1 (6) 

B (2) 3500 1 (6) 350000 2000 

C (2) 350000 2000 3500 000 20000 

D (2) :; 500 000 20000 no definido (4) No definido (4) 

Notas 

l. Sistemas de flujo de aire unidireccional (laminar) provee una velocidad de aire homogéneo de 0.45 mIs +/- 20 % (valor) en la posición 

de trabajo. La posición de la velocidad de aire dependerá del tipo de equipo. 

2. Para poder obtener aire grado B, C. y D el número de cambios de aire se relacionara con el tamaño del área y al equipo y personal 

presente en el área. 

3. Valores bajos por contaminantes son confiables solo cuando un gran número de muestras de aire son tomadas. 

4. El requeri'T1iento y limiles para esta área dependerá de la naturaleza de la operación que se lleva a cabo. 

5. Las condiciones particulares dadas en la columna "estático" son alcanzadas después de un penodo corto de limpieza (20 minutos) 

después de que la operación ha sido terminada. 

6. Se espera tener estas áreas completamente libres de partí::ulas de tamaño igualo mayores a 5 ~m . Como es imposible demostrar la 

ausencia de partíCulas con cualquier significancia estadística los limites son establecidos a \ partícula/m" . Durante la calificación de 

los cuartos clasificados se debe de mostrar que las áreas pueden ser mantenidas dentro de los limites definidos. 

Límites recomendados para contaminación microbiana (a) (e) 

Muestra de aire Placas colocadas Plac:ls de contacto Impresión de guante 

ufc/m3 (diámetro 90 mm) (diámetro 55 mm) (5 dedos) 

ufc/4 horas (b) ufc/placa (c) ufc/guante (d) 

A < 1 < 1 < 1 

B 10 5 5 

C 100 50 25 

O 200 100 50 

Notas 

(a) Estos son valores promedio. Para el área grado A. ningún valor individual debe de exceder 3 sin investigación. 

(b) Placas colocadas individualmente deben de estar expuestas por menos de 4 horas. 

(C) La superficie muestreada con una placa de contacto esta sujeta lif"''lpieza apropiada inmediatamente después del uso. 

(d) E! monitoreo es realizado después de que una operación critica es terminada. 

(e) Todos los métodos de muestreo indicativos son requeridOS al menos que métodos cltemativos demuestren equivalencia. 

< 1 

5 

-
-
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