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Resumen

La crema o pasta dental ha estado presente en nuestros hogares desde hace ya varias décadas. Ha
formado parte indispensable en la mayoria de la poblacién, como un producto en la higiene
personal.

Al inicio la formulacién de una crema dental era muy basica, solo limpiaba o pulia los dientes y
refrescaban el aliento, nada mas. Ahora hay diversas formulaciones que nos permiten aparte de
limpiar, blanquear y refrescar el aliento también; inhibir crecimiento de placa y ayudar a removerla,
prevenir enfermedad en las encias, reducir sensibilidad y reducir la flora bacteriana. Estos avances
se han logrado gracias a las demandas de los consumidores que han pedido un producto que cubra
diversas necesidades y tenga varios beneficios para la boca. Los avances en las formulaciones han
permitido seleccionar los ingredientes mas adecuados para evitar la interaccién entre ellos y asi
lograr una crema robusta que sea agradable al usuario al momento de usarla.

Este producto al tener contacto con la cavidad bucal y tener accién en la boca representa un riesgo
sanitario para el usuario y debe ser regulado por una autoridad en el pais en el que se venda. El
6rgano en México que se encarga de esto es la COFEPRIS; un 6rgano descentralizado de la Secretaria
de Salud que se encarga de controlar y regular este tipo de insumos normando los requisitos que
necesita para demostrar su seguridad y eficacia y asi poderse comercializar.

Actualmente las compaiiias que fabrican y venden este y otro tipo de insumos para la salud deben
contar con el drea o departamento de Asuntos Regulatorios, el cual sera un nexo de comunicacién
entre la COFEPRIS y la compafifa estando atentos a las exigencias y normas que apliquen para
determinado producto o proceso, vigilando que se cumplan junto con el responsable sanitario que
garantizara la calidad y seguridad del producto.

El presente trabajo es una investigacion bibliografica, hemerografica y electrénica que pretende
proporcionar los conocimientos basicos de una crema dental, su formulacién y fabricacién, como
esta clasificada en base a la regulacién mexicana y proporcionar las herramientas técnicas y
regulatorias necesarias para solicitar el registro sanitario de este insumo (crema dental) mediante
la presentacidn de un aviso de funcionamiento. Todo esto como se menciono apegado a la normativa
que rige a los Estados Unidos Mexicanos.

vi
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FESC: Facultad de Estudios Superiores Cuautitlan
FEUM: Farmacopea de los Estados Unidos Mexicanos
HR: Humedad Relativa
LGS: Ley General de Salud
MSDS: Material Safety Data Sheet / Hoja de Datos de Seguridad
NOM: Norma Oficial Mexicana
PNO: Procedimiento Normalizado de Operacién
PROY: Proyecto
RDA: Radioactive Dentin Abrasion / Abrasion Radioactiva de la Dentina
RIS: Reglamento de Insumos para la Salud

SCIAN: Sistema de Clasificaciéon de América del Norte
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Glosario

Acuerdo de la Convencion de la Haya: método simplificado de legalizacién de documentos a
efectos de verificar su autenticidad en el &mbito internacional. Fisicamente consiste en una hoja que
se agrega a los documentos que la autoridad competente estampa sobre una copia del documento
publico.Wikipedia 3, 2012)

Aditivo: Cualquier sustancia permitida que sin tener propiedades nutritivas se incluya en la
formulacién de los productos y que actie como estabilizante, conservador o modificador de las
caracteristicas organolépticas para favorecer ya sea la estabilidad, conservaciéon apariencia o
estabilidad.(NOM-059-SsA1, 2006)

Alveolos: Cavidad en la que estan sujetados los dientes.(RALUY Poudevida & Monterde, 2001)

Antibiético: Sustancia quimica producida por microorganismos o fabricada por sintesis, capaz de
inhibir el crecimiento de microorganismos extrafios (bacterias o virus), alterando su metabolismo y
sus sistemas fermentativos.(Enciclopedia médica de Reader’s Digest, 1981)

Aviso de Funcionamiento: es una obligacién administrativa que tienen los particulares de

informar a la Autoridad Sanitaria de su existencia, con las actividades y productos que
maneja.(COFEPRIS 11,2010)

Bacteriostatico: Accidon de ciertas sustancias (antibidticos) que detienen la divisién bacteriana,
produciendo el envejecimiento de la bacteria y su muerte si la dosis es suficiente.(Portales Medicos, 2012)

Cariostatico: Son agentes que inhiben la progresiéon de la caries dental, disminuyen la sensibilidad
dentinaria y remineralizan la dentina cariada.(PUQUE DE ESTRADA Riverén y Hidalgo-Gato Fuentes, 2006)

Cizalla: el movimiento de una capa relativo al de capas adyacentes paralelas (deformacién). Corte.

(Glosario de Terminologia Reolégica, 2002)

Deodorizante: Reduce o enmascara los olores corporales desagradables.(CARRASCO, 2009)

Desviacion: No cumplimiento de un requisito previamente establecido.(PROY-NOM-241-S5A12011)
Detrito: Resultado de la descomposicion de una masa solida en particulas.(RALUY Poudeviday Monterde, 2001)
Dispersabilidad: Separar o diseminar una sustancia.(RALUY Poudeviday Monterde, 2001)

Dossier: Conjunto de informaciones, documentos o papeles recopilados sobre una persona o un
asunto.(The Free Dictionary 1, 2012)

Envase primario: A los elementos del sistema contenedor-cierre siempre que estén en contacto
directo con el diSpOSitiVO médico. (NOM-137-SSA1-2008, Etiquetado de dispositivos médicos 2008)

Envase secundario: A los elementos que forman parte del empaque en el cual se comercializa el

dispositivo médico y que no estan en contacto directo con él.(NOM-137-55A1-2008, Etiquetado de dispositivos médicos
2008)

Etiologia: Estudio sobre la causa de las cosas. Parte de la medicia que estudia le origen de las
enfermedades.(RALUY Poudeviday Monterde, 2001)
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Fistula: Conducto producido por ulceracién, por donde sale pus o un liquido normal desviado de su
curso ordinario.(RALUY Poudevida y Monterde, 2001)

Fuerza de corte (shear stress): Fuerza paralela o tangencial aplicada a un area.(HEMIN. 1993)
Halitosis: Fetidez del aliento.(RALUY Poudeviday Monterde, 2001)

in situ: Indica que el fendmeno es observado en el lugar, o una manipulacion realizada en el lugar.
(Word Reference, 2012)

in vitro: Indica que ciertos fendmenos bioldgicos se efectian y observan en el laboratorio.(The Free
Dictionary 2, 2012)

in vivo: Indica que el fenémeno fisiolégico tiene lugar en el organismo vivo.(The Free Dictionary 3,2012)

Insumos: A todas aquellas materias primas, componentes para ensamble, material de envase

primario, material de acondicionamiento y producto que se reciben en un establecimiento.(PROY-NOM-
241-8SA1 2011)

ISO 13485: Norma Internacional especifica de calidad para productos sanitarios que marca los
requisitos para un sistema de gestion de la calidad que puede ser utilizado por una organizacién
para el disefio y desarrollo, produccidn, instalacion y servicio de productos sanitarios, y el disefio,
desarrollo, y prestacion de servicios relacionados.(Wikipedia 1, 2012)

Marca CE: Marca de Conformidad Europea, testimonio por parte del fabricante de que su producto
cumple con los minimos requisitos legales y técnicos en materia de seguridad de los Estados
miembros de la Uniéon Europea y es un indicador fundamental de la conformidad de un producto

con la legislacion de esta, que permite la libre circulacion de productos dentro del mercado europeo.
(Wikipedia 2, 2012)

Periodontal (periodonto): Conjunto de fibras que unen la raiz dental a la pared de la cavidad

alveolar permitiendo, a la vez, una sélida fijaciéon del diente y una cierta elasticidad. (Definiciones de
Medicina, 2011)

Periostio: Capa que recubre externamente los huesos. Consta de vasos sanguineos y nervios. Tiene
un papel fundamental en el crecimiento y la nutricidon del hueso. (Enciclopedia médica de Reader’s Digest, 1981)

Perirradiculares: Area que rodea una porcién de la raiz del diente.(RALUY Poudevida y Monterde, 2001)

Plasticidad: flexibilidad sin rotura, a otras sustancias que de otra forma no podrian ser facilmente
extendidas o deformadas.(CARRASCO, 2009)

Pseudoplastico: Habilidad del sistema o fluido para mostrar una baja viscosidad al momento de

una fuerza de cizalla, y su capacidad de recuperar su estructura inmediatamente al cese de esta
fuerza. (CARRASCO, 2009)

Reologia (reoldgico): Ciencia que estudia como los materiales se deforman y fluyen bajo la
influencia de fuerzas externas.(HEMIN. 1993)

Riesgo sanitario: La probabilidad de ocurrencia de un evento exégeno adverso, conocido o
potencial, que ponga en peligro la salud o la vida humanas.(COFEPRIS 12, 2004)


http://es.mimi.hu/medicina/hueso.html
http://es.mimi.hu/medicina/hueso.html

Robusta: Fuerte, vigoroso, firme. (RALUY Poudevida y Monterde, 2001)

Tixotropico: Habilidad del sistema o fluido para mostrar una baja viscosidad al momento de una
fuerza de cizalla, y su capacidad de recuperar su estructura durante un periodo de tiempo.(LABA, 1993)

Velocidad de corte (shear rate): El cambio de la deformaciéon de cizalla por unidad de tiempo.
(LABA, 1993)

Vita Shade: Guia tipo colorimetro, basicamente es una escala de tonos de blancura de dientes donde
se puede comparar el color del diente de un paciente. UOINER, 2010)



1. Introduccion

En un establecimiento que se dedica a la fabricaciéon de productos para el cuidado personal y
belleza, en este caso una crema dental, el drea de asuntos regulatorios desempefia un papel muy
importante, ya que esta area es encargada de compilar la informacién técnica, legal y cientifica de
este insumo verificando que cumpla con la regulacién y normas oficiales aplicables para presentarlo
ala COFEPRIS. La informacién es sometida ante esta institucion para obtener un Registro Sanitario.

Para entender mejor la funcidon de este insumo, es necesario hablar del sitio de accién; la cavidad
bucal, los dientes y sus enfermedades asi como los diferentes ingredientes que se utilizan para su
fabricacion, su funcién y el fluoruro como principal ingrediente activo.

La cavidad bucal es la primera parte del tracto digestivo. En esta se encuentra la saliva y los dientes.
La saliva es una solucidn fosfocalcica saturada que forma una pelicula delgada sobre la superficie
dentaria la cual representa un factor de proteccidn, ya que la propensiéon a sufrir caries es tanto
mayor cuanto menor es la cantidad de saliva segregada. Los dientes estan constituidos por: el
esmalte dentario (Enamelum), dentina (Dentin), cemento (Cementum), cavidad dental, pulpa dental,
conducto radicular, aparato de sujecion del diente (Parodontium, lecho dentario), encia (Gingiva),
periodontio (Periodontium), alveolo y cemento dentario. (EGBERT, 1996)

La caries dental es principalmente causada por la disoluciéon del esmalte dental producido por
colonias de bacterias que constituyen la placa dental. Dentro de las bacterias mas importantes esta
el Streptococcus mutans que se encuentra en la superficie dental y la gingiva.(TORREY, 1981) No hace
mas de 3 o 4 décadas, un dentifrico era una simple pasta usada con un cepillo para limpiar la
superficie del diente. Después un segundo propésito fue la introduccién de “sabor” para refrescar la
boca y mejorar el aliento. Otros agentes también fueron incorporados para alguna accién
terapéutica u otra accidon especial.(PADER, 1993) Podemos definir a una pasta como una forma
farmacéutica semisélida que contiene un alto porcentaje de sélidos y son destinados para la
aplicaciéon tépica, son espesas y cominmente no se ablandan a la temperatura corporal y en
consecuencia sirven como capas protectoras sobre las dreas a las cuales se aplican. (RALUY Poudevida &
Monterde, 2001) Sy funcién principal es eliminar la materia adherida sucia a una superficie con el minimo
dafio a esta. Por comodidad este producto se fabrica en pasta. (WILKINSON-R, 1990)

La crema o pasta dental es la forma mas popular de un dentifrico, aunque también se siguen usando
polvos para la limpieza. Es importante que el uso de un agente abrasivo no sea demasiado “fuerte”
para causar un dafio ya sea a la encia o a la dentina si esta se encuentra expuesta.

Una crema dental esta compuesta por: Agente limpiador o abrasivo, agente detergente, humectante,
viscosante, saborizante, edulcorante, ingrediente activo, e ingredientes miscelaneos como
colorantes y blanqueadores.

Su manufactura puede ser dividida en 5 operaciones: Preparaciéon de las submezclas liquidas
(hidratacién del agente gelificante), mezclado de las submezclas con abrasivos, adiciéon de
surfactantes y materiales sensibles (surfactantes agregados al final para evitar la formacién de
espuma); almacenado; y llenado en tubos. La mezcla final siempre se realiza al vacio, de modo que
se elimina el aire del producto. (PADER, 1993)

En el proceso se deben controlar factores de: temperatura de mezclado, pH, vacio, densidad asi
como verificar las propiedades reolégicas de la crema dental determinantes en el aspecto final. Al
producto terminado se le haran pruebas de: Apariencia (color, olor, sabor), pH, Gravedad Especifica,



% del activo, como Fluoruro total, basdndose en el Proyecto de Norma Oficial Mexicana PROY-NOM-
219-SSA1-2002, Limites maximos de concentracion de fluoruros en productos higiénico-
odontolodgicos e insumos de uso odontolégicos fluorados, abrasividad y microbiolégicas (Bacterias,
hongos y levaduras) para el certificado de analisis. (WILKINSON-R, 1990) (PADER, 1993)

Los productos de cuidado personal son regulados en todo el mundo, aplicandoseles normas y
regulaciones en todos los paises. En México la encargada de llevar a cabo esta regulacion es la
COFEPRIS. La COFEPRIS es un drgano desconcentrado con autonomia administrativa, técnica y
operativa y al frente de ésta se encuentra un Comisionado Federal designado por el Presidente de la
Republica, a propuesta del Secretario de Salud; siendo la Secretaria de Salud quien supervise sus
funciones . (COFEPRIS 1,2010)

La crema dental es un dispositivo médico que es toda sustancia, mezcla de sustancias, material,
aparato o instrumento (incluyendo el programa de informatica necesario para su apropiado uso o
aplicacién): empleado solo o en combinacién en el diagnéstico, monitoreo o prevencion de
enfermedades en humanos. Los dispositivos médicos se clasifican en 6 categorias en base a su
funcién y finalidad de uso, de acuerdo al Articulo 262 de la Ley General de Salud. A los Productos
higiénicos les corresponde el nimero VI: Los materiales y substancias que se apliquen en la
superficie de la piel o cavidades corporales que tengan acciéon farmacolégica o preventiva. De
acuerdo al Riesgo Sanitario estan clasificados en base al articulo 83 del reglamento de Insumos para
la salud. Una crema dental esta en la Clase I: Aquellos insumos conocidos en la practica médica y que

su seguridad y eficacia estdn comprobadas y generalmente no se introducen al organismo. (Suplemento
para Dispositivos Médicos, 2006)

En la pagina de COFEPRIS (www.cofepris.gob.mx) y en el Suplemento para Dispositivos médicos de
la Farmacopea de los Estados Unidos Mexicanos se enlistan los requerimientos a presentar para el
registro del dispositivo. Esta tabla de requerimientos se muestra al final en el Anexo 1.

El 4rea de Asuntos Regulatorios es la encargada de conseguir, revisar, adaptar y compilar la
informacion para el dossier y presentarla a COFEPRIS. En la fabricacién del insumo la aplicacién de
las Normas y PNO’s deben estar supervisada por el responsable sanitario. Este debe ser un
profesionista en el area quimico-bioldgica, quien asegurara la identidad, pureza y seguridad de los
productos y los procesos que se realizan en el establecimiento, asi mismo debera ingresar aviso de

designacidon de responsable sanitario en el Aviso de Funcionamiento de la fabrica. (STRASBERG, 1998)
(COFEPRIS 13,2010)



Objetivos
2.1. Objetivo General

e Presentary analizar los requerimientos técnicos y legales, en base al cuadro matriz, para
solicitar un registro sanitario de un producto higiénico clase I (crema dental) para el
cuidado oral ante COFEPRIS.

2.2.Objetivo particular

e Describir qué es una crema dental, sus ingredientes y accién principal.

e Explicar como esta clasificada por su funcidn, una crema dental, en base a la normatividad y
regulacion mexicana.

e Dar aconocer la labor del departamento de asuntos regulatorios en un establecimiento de
dispositivos médicos para el sometimiento de un dossier, sus actividades y los tramites
asociados.

e Dara conocer quién es el responsable sanitario en un establecimiento de dispositivos
médicos y sus funciones.

e Presentar al QFB y carreras afines un panorama general orientativo en el aspecto

regulatorio y quimico de este dispositivo medico para aquellos interesados en el area.



3. Método

Se empezd por recabar Informacién Bibliografica, hemerografica y electrénica para:
e Lacavidad bucal, el diente y sus enfermedades, con el propoésito de que el lector tenga una
idea del lugar de accién de una crema dental.
e Lacrema dental, formulacién y funcién de los ingredientes.
e Informacién en el sitio de internet de la COFEPRIS, sus funciones y como clasifica a una
crema dental.

e Informacién sobre el drea de asuntos regulatorios, el responsable sanitario y sus funciones.

Revisidn de los requisitos técnicos (que aplican) en la tabla matriz del suplemento para dispositivo

médicos, asf como las Normas y articulos en la LGS y la RIS que rigen estos insumos.

e Con la informacidn recabada, desglosar cada requisito que se marca y se debe presentar a la
COFEPRIS.

e Particularizar los puntos que aplican para una crema dental.

En el Andlisis de contenido, sugerir propuestas para la mejor regulatoria y requisitos a presentar

para una crema dental.



4. Contenido

4.1.La Cavidad Bucal y los Dientes

“El campo de la higiene bucal pertenece no sélo a los dientes, sino a todo su entorno. Esto implica el
conocimiento de toda la boca”. (WILKINSON-R, 1990)

4.1.1. Cavidad Bucal

La cavidad bucal es la primera parte del tracto digestivo. Por arriba esta limitada por el paladar, por
debajo por la lengua y el suelo de la boca, a los lados se encuentra la dentadura y la mucosa bucal.
Numerosas glandulas salivares, distribuidas por toda la mucosa mantiene a esta hiumeda y en
oposicion a otras mucosas la encia o gingiva. La encia estd compuesta por un denso tejido fibroso.
Forma los alveolos (orificios tipo anillos) donde ira sujetado el cuello del diente, firme en

consistencia y no se mueve de su estructura subyacente. La imagen 1 muestra sus partes. (EGBERT, 1996)
(GAFFAR, 2007)

Boca (Cavidad Oral)
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Papilas dela — Palatina
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Imagen 1. Cavidad bucal (Dientes, 2011)

4.1.2. Lengua

Es el principal 6rgano del sentido del gusto asi como del habla. Junto con los dientes ayuda a la
salivacion, masticacion y a tragar el alimento. Situada en el piso de la boca y estad conectada a varios
musculos en la epiglotis y faringe. Cubierta de membranas mucosas y glandulas serosas y papilas

gustativas. Internamente esta constituida por tejido musculoso fibroso, vasos sanguineos y nervios.
(GAFFAR, 2007)

4.1.3. La Saliva

Forma parte del entorno del diente y es un factor principal en el mantenimiento de una boca sana.
Su papel en la proteccién frente a la caries podemos concretarlo en cuatro aspectos; dilucién y
eliminacién de los azucares y otros componentes, capacidad tampon, equilibrio entre la
desmineralizacién /remineralizaciéon y accién antimicrobiana. Es producida por tres pares de



glandulas grandes y las glandulas mas pequefias de la mucosa bucal (labial, lingual, bucal y palatal).
Las secreciones difieren de una a otra en su composicién y entre individuos. El pH promedio en una
persona tiende a ser neutral teniendo valores de entre 7 y 7.5 en condiciones normales. Este puede
bajar si se consumen alimentos especialmente de tipo azucarado hasta un pH de 4.5. Constituida
principalmente por:

a. Mucina, glicoporteinas ricas en prolina y agua que sirven para la lubricacién asi como
electrolitos para mantener la integridad de la mucosa.

b. Lisocima, lactoferrina, proteinas IgA que van a tener un efecto antimicrobiano para el
balance de la microbiota oral.

c. Bicarbonato, fosfatos, calcio y fldor que van a tener una capacidad tampoéon y de
remineralizacion.

d. Amilasa, lipasa; para la digestion.

Los factores que regulan el equilibrio de la hidroxiapatita son el pH y la concentracién de iones de
Calcio, fosfato y fluor. Se cree que la presencia del fosfato calcico es importante tanto en el control
de la caries dental, como en la formacién del calculo. Un inadecuado flujo de saliva se asocia con el
incremento en la sensibilidad a la caries, probablemente debido a la escasa eliminacién de detritos
de comida, una pérdida de la capacidad tamp6n y una reduccidn en la concentracion de Ca2* y PO43-.
Podemos decir que la saliva y la caries son inversamente proporcionales entre si: La propension a
sufrir caries es tanto mayor cuanto menor es la cantidad de saliva segregada. La remineralizacion
del diente requiere la presencia de muy bajas concentraciones de F-, Ca2* y PQ43-.(WILKINSON-R,
1990)(TORREY, 1981)(EGBERT, 1996) (ZARATE Daza & Leyva Huerta, 2004) (LLENA Puy, 2006)

— Si una superficie dental, bien in vitro o in vivo, se limpia perfectamente con un cepillo y
pasta de dientes, es posible eliminar varios tegumentos hasta descubrir los cristalitos
individuales de la superficie del esmalte. Si esta superficie, de nuevo in vivo o in vitro, se
expone a la saliva durante un sistema de tiempo medido en minutos, se deposita sobre la
superficie dental una capa acelular libre de bacterias. Esta se define como “pelicula
adquirida” o “pelicula”, y procede de la saliva. (WILKINSON-R, 1990)

4.1.4. El Diente

Los dientes se encuentran dentro de los alveolos dentales de la maxila (maxilar superior) y la
mandibula (maxilar interior). Los dientes tienen como funcién primordial la masticacién o

trituracion de los alimentos que una vez ingeridos pasaran por el proceso de la digestion. (HIGASHIDA
Hirose, 2001) (Enciclopedia médica de Reader's Digest, 1981)

Los dientes tienen diferente nombre segiin su forma y funcién, de manera general tenemos:

e Incisivos: sirven para cortar y morder.
e Caninos o colmillos: tiene forma cénica, desgarran los alimentos.
e Premolares y molares: tiene superficies excavadas y sirven para triturar.

En una persona promedio, la denticién permanente esta formada por 32 piezas dentales.
La imagen 2 muestra las partes de una pieza dentaria, estas son:

e Lacorona, que es la porcién que sobresale de la encia.
e El cuello, que es una porcién mas estrecha a nivel de la encia.
e Laraiz que se aloja en el alveolo dental. (alveolo dentario)



Estas partes del diente son la que lo distinguen macroscépicamente.(WILKINSON-R, 1990) (HIGASHIDA Hirose,
2001)
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Imagen 2. Estructura del diente (Partes del diente, 2008)

En el interior del diente se encuentran un espacio llamado cavidad pulpar (pulpa), lleno de tejido
conjuntivo, vasos sanguineos, vasos linfaticos y nervios. La pared de la cavidad pulpar esta formada
por la dentina, semejante al hueso pero mas densa y mas dura. Esta a su vez esta cubierta por una
capa de esmalte, que es la sustancia mas dura del organismo. La dentina de la raiz esta cubierta por
una capa de una sustancia llamada cemento y entre esta capa y el hueso se encuentra la membrana
periodontal, que fija el diente al alveolo del hueso.(HIGASHIDA Hirose, 2001)

El Esmalte es la superficie exterior, tejido duro, mayor grosor en el dpice del diente y mas delgado
en el cuello. Cubre la corona del diente, compuesto por Hidroxiapatita (3Caz(P04)2-Ca(OH):
corresponde entre el 96% y 98% de la composicién siendo el resto queratina y agua. La
Hidroxiapatita es susceptible de intercambiar iones y aniones tales como F- y CO32 que pueden
remplazar el grupo OH-, mientras que los cationes, tales como Zn?* y Mg?+, pueden remplazar al CaZ2*.
Este intercambio i6nico puede influir en la sensibilidad a las caries y, por ejemplo, el grado en que el
OH- se ha remplazado por F- tiene efecto sobre la vulnerabilidad del esmalte ya que una vez perdido
no puede remplazarse. El esmalte también se encuentra compuesto por: sulfuro (270 ppm), cloro
(4.400ppm), potasio (370 ppm) y estroncio (56 ppm) a cantidades inferiores a 10 ppm. (Aun no se
conoce su significado bioldgico). (WILKINSON-R, 1990) (EGBERT, 1996)

La Dentina es la capa de sustancia que estd debajo del esmalte dental. También compuesta de
Hidroxiapatita en una proporcién de 70% siendo el resto coldgeno y agua. La matriz de la dentina
esta perforada por varios canales minusculos, que parten de la cavidad de la pulpa hasta el esmalte.
Estos son los tibulos de la dentina que son sensibles a los estimulos fisicos y quimicos. El elemento
presente mas destacable es el flior, cuya concentracion en la dentina es superior que en el esmalte
debido a que este fluoruro es sistémico. El cuadro 1 muestra las diferencias en composicién de
sustancias entre la dentina y el esmalte. (WILKINSON-R, 1990)(EGBERT, 1996)



Principales diferencias entre dentina y esmalte
Dentina Esmalte

Peso especifico 2.14 2.9-3.0
Materia Inorganica (por 100) 68 96
Fosforo (por 100) 11.5 16.5
Calcio (por 100) 24 35
Fltor (ppm) 240 100
Proteina (por 100) 20 1
Tipo de proteina Colageno Queratina

Cuadro 1. Diferencias entre dentina y esmalte.(WILKINSON-R, 1990)
4.1.5. Flora Bacteriana

La cavidad oral es un ambiente hiimedo, el cual tiene una temperatura relativamente constante (34
a 362C), con un pH hacia la neutralidad en la mayoria de sus superficies, soporta el crecimiento de
una gran variedad de especies. La flora oral del ser humano es altamente compleja y diversa, esta
compuesta por mas de 300 especies bacterianas estables, ademas incluyendo género protozoa,
levaduras, micoplasmas, virus y bacterias, aunque no estan completamente caracterizadas. Varia de
un sitio a otro, como las superficies dentales y la lengua, también puede variar entre los individuos.
Entre la flora bacteriana que se encuentra ampliamente distribuida por toda la boca estan los
géneros de Streptococcus, Staphylococcus y Veillonella. Las bacterias que mas se encuentran en la
formacion de la placa son estreptococos del grupo viridans, el cual incluye al Streptococcus gordonii.
La bacteria mas aciddrica en la produccién de caries es la Streptococcus mutans seguida de los
Lactobacilos y Propinobacterium. Son capaces de producir grandes cantidades de acido (acido

lactico), en un pH bajo, teniendo a la sacarosa como principal sustrato. (HIGASHIDA Hirose, 2001) (ZARATE Daza &
Leyva Huerta, 2004) (LLENA Puy, 2006)

4.1.6. Enfermedades de los Dientes
Los dientes sufren de desgaste ya sea natural o de tipo patolégico. Entre los que tenemos:
" Atricién
Es el desgaste fisiologico de los dientes por la edad, se pierden las ctispides y proyecciones incisivas.
" Abrasion
Es la destrucciéon rapida y antinatural de la sustancia dentaria, provocada por un cepillado
incorrecto, sostener cosas asperas o duras (clavos), cortar hilos entre otras cosas.
. Erosion
Se produce por la actuacidén de ciertas sustancias quimicas, como sustancias acidas, principalmente
de frutos acidos.(Enciclopedia médica de Reader's Digest, 1981)

= Placa

En todas las partes de los dientes, distintas a las limpiadas por la erosion, existe una mucosa que
cubre de espesor variable, se conoce como placa dental. La placa es el punto de partida de todos los
problemas dentarios. Aparece como un depoésito blanco amarillento fuertemente adherido. En la



actualidad, la placa se considera el factor etiolégico primario en el desarrollo de caries. La cantidad
de placa formada es variable la normal es de 10-20 mg/dia. Compuesta por proteinas salivares,

quizas modificada por enzimas bacterianas con cantidades variables de polisacaridos de origen
bacteriano. (WILKINSON-R, 1990) (LLENA Puy, 2006)

= Sarro (Calculos)

El término de sarro (tartar) se ha utilizado cominmente para describir los depdsitos mineralizados
formados sobre los dientes descuidados. El término se conoce como calculo. Puede producirse por
encima (supragingival) y por debajo (subgingival) de las encias. El calculo supragingival es de origen
salivar y se produce en la proximidad de los orificios de los principales conductos salivares.
Contiene aproximadamente un 80 por 100 de sustancia inorganica, conteniendo calcio, magnesio y
fosforo principalmente. El calcio y el fosforo se presentan en la placa inicial como brusita
(CaHPO04:2H;0) y fosfato octacalcico (Cag(HP0O4)2(P0O4)4). También se puede encontrar Whitlockite
(Ca3(P04)2). E1 20 por 100 restantes del calculo es una matriz organica, que contiene hidratos de
carbono, proteina, lipido y bacterias. El calculo irrita las encias produciendo su retraccién y fomenta
la formaciéon de una bolsa entre el diente y las encias, en la que pueden alojarse los residuos
alimenticios y las bacterias. También se ha destacado una relacién inversa entre el calculo y caries;
el calculo solo se puede depositar en condiciones no acidas. El tratamiento mecanico realizado por
un odontélogo y un cepillado regular son las mejores maneras para eliminar el calculo, asi como la
“materia alba” (capa blanca, difusa y ligeramente adherida compuesta por una mezcla de bacterias
con una concentracién alta de polisacaridos extracelulares), se debe pensar que no tienen efecto

significativo sobre las enfermedades bucales. Por supuesto esta puede contribuir a la halitosis.
(WILKINSON-R, 1990) (Enciclopedia médica de Reader's Digest, 1981)

= Dientes Sensibles

Como consecuencia de la retraccién del borde de la encia por alguno de los problemas dentales,
puede quedar al descubierto el cuello del diente, quedando los canaliculos de dentina abiertos al
faltar la proteccién de la piel y los ligamentos que le unen a ella. Aumentando una sensibilidad a la

presion ejercida sobre la zona o a los cambios de temperatura. (EGBERT, 1996)(Enciclopedia médica de Reader’s Digest,
1981)

] Gingivitis

Es una inflamacién de las encias, y se originan rapidamente por escasa higiene bucal; ya sea por
cuerpos extrafios que actiian en forma continua como el sarro, obturaciones defectuosas, aparatos
de proétesis mal disefiados o cepillado ineficiente. La principal caracteristica es la apariciéon de una
coloracioén roja violacea, con aumento de volumen y superficie lisa que sangra facilmente, con dolor
y aparicién de algl'ln exudado. (Enciclopedia médica de Reader's Digest, 1981)

. Caries dental

La caries dental es una enfermedad destructiva y progresiva de los tejidos calcificados de los
dientes. Esta causada por acidos originados por la accién de los microorganismos sobre los hidratos
de carbono; se caracteriza por una descalcificacién de la porcién inorganica y se acompafia o es
continuada por una descomposicion de la sustancia orgénica del diente (se dificulta la masticacién).
Mencionado anteriormente el Streptococcus mutans es el causante mas importante. Las lesiones de
la caries estan localizadas, generalmente comienzan en una pequefia area limitada. Se encuentran
con mayor frecuencia en picaduras y fisuras de superficies ocluidas. La desmineralizacién comienza
en el esmalte, habitualmente por debajo de una capa de esmalte intacta. Hay decoloracién o cambio
en la opacidad del esmalte, a esto se le denomina “mancha blanca”. La desmineralizacién penetra en
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el tejido mas profundo, se extiende y asume la forma de un cono con su apice orientado hacia el
borde “dentino-esmalte” y la base continua debajo de la superficie del esmalte. Por lo general, el
tejido se ablanda suficientemente de modo que “se rompe” cuando se aplica presion con un
explorador dental. El proceso de la caries continua y el esmalte desarrolla una lesién que es visible.

Con frecuencia, la cavidad se decolora o se pigmenta. Durante el proceso de la caries se destruye la
matriz organica.(WILKINSON-R, 1990) (HIGASHIDA Hirose, 2001)

Es importante conocer que la caries es un proceso de fases. Se empieza con la caries de primer
grado que afecta al esmalte, segundo grado a la dentina y tercer grado a la pulpa dental y asi forman
abscesos. La imagen 3 nos muestra este avance. (HIGASHIDA Hirose, 2001)

Junto a las fases se encuentran anexados estos factores: (WILKINSON-R, 1990)

e Bacterias liberadas en la boca.

e Enzimas que atacan.

e Liberacion de hidratos de carbono fermentables.

e Acidos que atacan.

e Esmalte que de este modo produce lesidn de caries.

Esraalte
Dentina
Pulpa (Nervios, venas y arterias)
Encia (Periodonto)

Infeccidn periapical

Imagen 3. Avance de la caries (0donto-Red México, 1999)

— Control de la Caries
Es posible sugerir:

- Reduccién de hidratos de carbono fermentables ingeridos. (Reducir consumo de sacarosa)

- Eliminacién de residuos fermentables en la boca. (Eliminar residuos alimenticios con una
buena técnica de cepillado)

- Reduccién de la actividad bacteriana. (utilizando antibidticos o bacteriostaticos)

- Reduccién de la susceptibilidad del diente al ataque. (Fortalecer el esmalte mediante la
aplicacion de fluoruros) (WILKINSON-R, 1990) (EGBERT, 1996)
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] Pulpitis

Es la penetracidén de la caries a la cavidad pulpar dando lugar a un proceso inflamatorio. Si continda
y no se trata da lugar a lo que se le denomina corrientemente “diente muerto”. Este proceso trae
complicaciones como la Periodontitis en la que hay una inflamacién de los tejidos que sirven de
soporte al diente produciendo secreciones purulentas y abscesos. Si no se trata a tiempo la infeccion
se puede extender mas alld del alvéolo maxilar. Se produce el paso de la a través del hueso,
formandose un absceso bajo el periostio que al romperse se extiende bajo la mucosa bucal,
produciendo una fistula. El tratamiento para cuando este grado de lesién ocurre es la extraccion del
diente, y la limpieza de la cavidad o apertura quirdrgica. (Enciclopedia médica de Reader's Digest, 1981)

= Periodontitis

Es la inflamacion de los tejidos que sirven de soporte al diente. Puede ser provocado por
traumatismos o procesos inflamatorios infecciosos. Los mas frecuentes son los que tienen su causa
primordial en la progresiéon de la caries, cuando se produce la destruccion de la pulpa por falta de
tratamiento. Produce secreciones purulentas que pueden llegar hasta el hueso. La imagen 4 nos
muestra esta afeccion. (Enciclopedia médica de Reader's Digest, 1981)

PERIODONTITIS:

™ Avanzada

Gran pérdida de hueso y
tejido. Los dientes se aflojan
y tienen que ser extraidos

Destruccion de hueso y
tejido de sosten del hueso

Imagen 4. Avance de la Periodontitis. (Clinica Dental Aviles y Roman, 2012)

= Otras Afecciones Periodontales

Entre las afecciones de los tejidos periodontales estdn: procesos inflamatorios, procesos
degenerativos, inflamacién de los tejidos perirradiculares que ya requieren la intervencién de un
profesional para su tratamiento. (WILKINSON-R, 1990)
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4.1.7. Productos utilizados en la higiene dental

Hay una gran variedad de productos en el mercado para el cuidado de los dientes y de la boca.
Algunos ejemplos aparte de la crema dental son:

- Polvos dentifricos: Ya no son muy utilizados en nuestros dias, tenfan una alta cantidad de
abrasivos.

- Colutorios: Su uso se ha extendido. Estos llegan a los angulos dificiles de alcanzar por el
cepillo y la pasta. Son soluciones hidroalcohélicas con escencias (menta, mentol) para
mejorar el aliento.

- Hilo dental: Limpia los espacios interdentales. Se recomienda utilizarlo por las noches antes
de dormir.

- Gomas de mascar: Son un buen complemento cuando no hay posibilidad de limpiarse los
dientes. Los movimientos de masticaciéon estimulan la secrecién salival a la vez que
friccionan la encia y liberan los fluoruros. (EGBERT, 1996)
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4.2.La Crema Dental

4.2.1. El Dentifrico

El dentifrico, popularmente conocido como crema dental o pasta dental, es un producto usado
masivamente para la prevencién de la caries y en general como ayudante de la higiene oral. (para
evitar confusiéon se manejara como crema dental)

Se define a Cosmético como: “toda sustancia o mezcla preparado destinada a ser puesta en contacto
con las diversas partes superficiales del cuerpo humano (epidermis, sistema capilar y piloso, labios,
ufias, drganos genitales externos, o con los dientes y mucosas de la cavidad bucal), con el fin
exclusivo o propdsito principal de limpiarlas, perfumarlas y protegerlas, para mantenerlas en buen
estado, modificar su aspecto y corregir los olores corporales.” En donde estos productos pueden ser
protectores, decorativos o estéticos y se pueden formular en cremas, emulsiones, lociones, geles,
pastas, polvos, soluciones, suspensiones, aerosoles con componentes de tipo mineral, vegetal,
animal, sintéticos y combinados. (WILKINSON-R, 1990) (CARRASCO, 2009)

Por lo tanto podemos pensar que un dentifrico es un producto cosmético; ya que va a limpiar una
cavidad, mejorar su apariencia y perfumarla, mas esto no es correcto ya que se nos aclara que: “No
se consideraran productos cosméticos las sustancias o mezclas: Destinadas a ser ingeridas,
inyectadas o implantadas en el cuerpo humano. Destinadas a la prevencion, diagndstico y
tratamiento de enfermedades, o cuyo objetivo sea la proteccion frente a la contaminacidn, infeccion
o infestacion por microorganismos, hongos y parasitos.” (CARRASCO,2009)

Por lo que de acuerdo a la definicién en el diccionario de ingredientes cosméticos se define a
Dentifrico: “sustancias o preparados que se aplican en la mucosa bucal y/o en los dientes que, por
sus indicaciones, composiciéon o forma de presentacién, no pueden ser considerados cosméticos,
tales como pastas dentifricas, colutorios, blanqueadores dentales, chicles o comprimidos para
higiene bucal o productos hiperfluorados de uso profesional o cualquier otro producto que pueda
ser calificado como tal. En la composicién de los dentifricos de limpieza dental (pastas o geles)
suelen incorporarse ingredientes abrasivos para mejorar su capacidad limpiadora.” (CARRASCO, 2009)

La definicién de Pasta de acuerdo a la Farmacopea de los Estados Unidos Mexicanos Suplemento
para establecimientos dedicados a la venta y suministro de medicamentos y otros insumos para la
salud es: “Forma semisolida que contiene el o los principios activos y aditivos, hecha a base de una
alta concentraciéon de polvos insolubles (20 a 50%), en bases grasas o acuosas, absorbentes o
abrasivos débiles combinados con jabones.” Y su via de administraciéon puede ser bucal o tépica.

(Suplemento para establecimientos dedicados a la venta y suministro de medicamentos y otros insumos para la salud, 2005)

La clasificacién de un dentifrico (crema dental) conforme a la regulaciéon mexicana la trataremos
mas adelante.

Los compuestos fluorados son ingredientes habituales en los dentifricos, estando actualmente
sujetos a restricciones y concentraciones maximas dependiendo de la finalidad de uso. Para cremas
dentales para el auto cuidado, independientemente de su presentacién cosmética, no debe ser mayor
de 1500 ppm en el producto terminado. Las cremas dentales fluoradas destinadas a menores de 6
afios no deben de contener mas de 550 ppm de fluoruro total de acuerdo a la “PROYECTO de Norma
Oficial Mexicana PROY-NOM-219-SSA1-2002, Limites maximos de concentracion de fluoruros en
productos higiénico-odontolégicos e insumos de uso odontoldgicos fluorados. (PROY-NOM-219-55A1, 2002)
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Las cremas dentales han evolucionado de ser mezclas rudimentarias de abrasivos e ingredientes
basicos a ser un vehiculo ideal para portar profilacticos a la superficie de los dientes, tener
ingredientes y materiales sofisticados para dar una composicidn tnica, propiedades dispersantes,
mejorar la higiene bucal y tener una mejor manufactura. (PADER, 1993)

4.2.2. Requerimientos basicos de un dentifrico

- Cuando se utilizan apropiadamente con un cepillo deben eliminar residuos de alimentos,
materia adherida, placa y manchas de las superficies.

- Deben dejar la boca con una sensacion de frescura y limpieza.

- Su costo debe ser tal que fomente su uso regular y frecuente.

- Debe ser innocuo, agradable y comodo de usar.

- Suempaquetado ha de ser econdmico y ha de ser estable.

- Debe ajustarse a estandares aceptados, en términos de abrasividad al esmalte y dentina.

- Sise reivindican propiedades profilacticas, estas deben fundamentarse en ensayos clinicos.
(WILKINSON-R, 1990)

Los productos bucales se presentan de muchas formas fisicas, pero en términos de comodidad, la
mas importante es la pasta semisdlida envasada en un tubo plegable. (WILKINSON-R, 1990)

El requerimiento de comodidad en el envasado y uso determina que este producto se fabrique en
pasta. De este modo se hace necesario anadir liquidos que tengan propiedades humectantes para
prevenir la desecacidon de la pasta en el orificio de salida del tubo. Con el fin de mantener una
suspension rica en so6lidos en una forma viscosa estable, también se hace necesario aumentar la
viscosidad de la fase liquida mediante la adicién de un agente gelificante. Finalmente, es necesario
afiadir saborizantes, posiblemente conservadores, colorantes y principios activos. Estos compuestos
no deben ser toxicos, ni irritantes en las condiciones de uso. El producto final debe mantener su
consistencia en un intervalo de temperatura de 0°C hasta 37°C. (KNOWLTON & Pearce, 1993) (WILKINSON-R, 1990)

Desde punto de vista del fabricante, el producto debe fabricarse partiendo de las materias primas

facilmente disponibles y menos caras, compatibles con un producto de buena calidad. (WILKINSON-R,
1990)

Los ingredientes utilizados en la fabricacién de una pasta dental se pueden clasificar como: (POUCHER &
Howard, 1984) (EGBERT, 1996)

= Ingredientes activos

=  Materiales limpiadores y abrasivos (cuerpo pulidor)

= Materiales detergentes y espumantes (surfactantes)

= Sustancias Higrostaticas (Humectantes)

=  Agentes viscosantes (aglutinantes/gelificantes)

= Materiales edulcorantes y saborizantes

= Ingredientes miscelaneos (blanqueadores, antibacterianos)

A continuacién se mencionan los ingredientes en la actualidad mas cominmente utilizados en las
formulaciones de cremas dentales comerciales, describiendo en algunos brevemente sus principales
usos, ya que cada ingrediente puede actuar de diferente modo dependiendo del tipo de producto
y/o cosmético) y la proporcidn (concentracion) en la que se le incorpore, por lo que una formula
equilibrada solamente puede lograrse considerando todos los ingredientes juntos, puesto que
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muchos de ellos tienen una funcién doble o pueden interaccionar entre unos y otros. (WILKINSON-R,1990)
(CARRASCO, 2009)

4.2.3. Ingredientes activos
Tenemos una gran variedad de activos: (GAFFAR, 2007) (WILKINSON-R, 1990)

- Bacteriostaticos (Triclosan, clorhexidina)
- Inhibidores enzimaticos (N-lauril sarcosinato s6dico (C11H23CO-N(CH3)CH2-COONa))
- Fluoruros (fluoruro de sodio, fluoruro estannoso y el monofluorofosfato de sodio)

Los fluoruros son a los que les daremos mayor importancia.
Estos activos van a ir dirigidos a enfrentar problemas como:

- Formacion de caries dental
- Enfermedades periodontales
- Dientes sensibles

Antes era dificil la adicién de compuestos que tuvieran el ion F- a los dentifricos. La mayoria de las
pastas dentifricas abrasivas son sales de calcio y el fluoruro de calcio es una de las sustancias mas
insolubles conocidas. Esta carencia se ha superado con el uso de abrasivos altamente insolubles
(pirofosfato calcico), con el empleo de abrasivos que no contienen calcio (silica hidratada,

monofosfato sodico insoluble) y con el uso de monofluorofosfato de sodio (Na;FPO3) el cual no
llbera iones F- llbre5_ (KNOWLTON & Pearce, 1993)(WILKINSON-R, 1990)

4.2.4. Tipos de Fluoruros

El esmalte que cubre los dientes se compone principalmente de un mineral llamado hidroxiapatita
(un hidroxifosfato de calcio) que es la sustancia mas dura del cuerpo. Este mineral poco soluble se
disuelve en acido, porque tanto PO43 como OH- reaccionan con H*: La literatura cita 2 reacciones en
las que se forma el ion dihidrogeno fosfato 1), y la reacciéon donde se forma el ion hidrogeno fosfato
2) dependiendo del nimero de H*. En el cuadro 2 se muestran las reacciones.

1) Calo(P04)6(0H)z(S) + 14H+(ac) = 10Ca2+(ac)+ 6H2P04'(ac) + 2H20(1)
Hidroxiapatita

2) Ca10(P04)s(OH)2is) + 8H*@aq = 10Ca?*(a+ 6HPO4 (ac) + 2H20q

Cuadro 2. Reaccién de la hidroxiapatita con hidrégenos acidos.

Las bacterias, al adherirse a los dientes, causan las caries debido al acido lactico que producen por el
metabolismo del azucar. Los iones CaZ* y HPO4% salen del esmalte dental y son arrastrados por la
saliva. El acido lactico baja el pH en la superficie de los dientes a menos de 5. A un pH por debajo de
5.5, la hidroxiapatita se empezara a disolver debilitando al diente, lo que posteriormente de la
aparici(’)n de la caries. (HARRIS, 2004) (BROWN L. & LeMay H., 2004)
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Los dos fluoruros inorganicos simples cominmente utilizados son el fluoruro de sodio (NaF) y el
fluoruro de estafio (SnF). Se piensa que el mecanismo es que el ion F- libre reacciona con la
hidroxiapatita presente en el esmalte dental, el ion F- toma el lugar del ion OH-, es mucho mas
resistente al ataque de los acidos porque el ion F- es una base de Brosnted-Lowry mucho mas débil
que el ion OH-. Asi se transforma en la fluoroapatita mas resistente a los acidos por lo tanto menos
soluble. El pH critico de la fluoroapatita es de 4.5 (mas resistente que el de la hidroxiapatita situado
en 55) En el Cuadro 3 se muestra la reaccidn: (BROWN L. & LeMay H., 2004) (DEL REY SCHNITZLER, 2011)

3Cas(PO4)Ca(OH), + 2F = 3Cas(POs)rCaF, + 20H-

Hidroxiapatita ion fluoruro fluoroapatita ion hidroxilo

Cuadro 3. Reaccion del ion fluoruro con la hidroxiapatita para formar fluoroapatita.

(Tal reaccidn se ve favorecida en condiciones acidas.) (WILKINSON-R, 1990)

Normalmente los dentifricos que contienen fluoruros inorganicos contienen aproximadamente un
0.4 por 100 de SnF; o un 0.2 por 100 de NaF. Ambas concentraciones corresponden a
aproximadamente 1000 ppm de fliior en la pasta dentifrica. Se piensa que durante el cepillado el
fluoruro de estafio se combina con el esmalte dental, para formar una pelicula insoluble de oxido de

estafio, fosfato de estafio, y fluoruro de calcio que inhiben la penetracion de los acidos en la
Superficie. (POUCHER & Howard, 1984) (WILKINSON-R, 1990)

El monofluorofosfato de sodio (Na>FPOs3) tiene la ventaja sobre los fluoruros de sodio y estannoso
de que se ioniza no produciendo el ion F-, el cual inmediatamente precipitara en presencia de iones
de calcio, sino el ion FP0O3%, cuya sal calcica es soluble. Es eficaz con todos los abrasivos si el pH no
es muy alto y como tal, el fluoruro no puede precipitar por su enlace covalente. Su obtenciéon se da
por fusion de fluoruro de sodio y fosfato de sodio, como se muestra en el cuadro 4.

NaF + NaPO3; = Na,FPO;

Cuadro 4. Reaccién para obtener Monofluorofosfato de Sodio.

Seglin estudios se sugirié que el intercambio del ion FPO32 con el ion HPO42- en el reticulo de la
apatita del esmalte era deficiente de calcio, y asi se volvia més resistente al 4cido. También se indico
que el intercambio del ion FPO3% con el HPO42- en la superficie del esmalte y que la disolucion
posterior de este en condiciones acidas, favorecia la precipitaciéon del fluorhidroxiapatita.
Cualquiera que sea el mecanismo, no existe ninguna duda sobre la eficacia clinica del
monofluorofosfato de sodio cuando se incorpora a un dentifrico. (EGBERT, 1996) (GAFFAR, 2007)

El fldor en diversas concentraciones influye en el decrecimiento y funcién de algunos
microorganismos orales, entre ellos algunas bacterias cariogénicas. En estudios realizados se
demostré que el fldor puede inhibir el crecimiento de bacterias orales en el orden de 0.16 - 0.31
mol/l, los cuales son mas altos que aquellos encontrados en la placa dental. Sin embargo, bajas
concentraciones han demostrado interferir en la produccién acida de las bacterias. El mecanismo de
accion propuesto es la inhibicion de la enzima enolasa (fosfopiruvato hidratasa) , que interviene en
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el proceso de la glucolisis en la bacteria, aproximadamente en un 45% en 100ppm de fldor. El fltor
en concentraciones altas tiene accién bactericida sobre las bacterias cariogénicas y de otro tipo, esto
se confirma con estudios que indican que el i6n fluoruro que proviene de la sal de NaF en 1000 ppm
es bactericida, en 250 ppm es bacteriostatico y en 10 ppm es antienzimatico. (ATUNCAR Guzman, 2002)

La accién de los fluoruros puede resumirse como sigue: (WILKINSON-R, 1990)

¢ Endurecimiento del esmalte y, por lo tanto aumento de la resistencia a los acidos.
e Inhibicion del metabolismo bacteriano.
e Favorecimiento y aceleracion de la remineralizacion.

4.2.5. Abrasivos

Durante la limpieza se deben eliminar detritos de alimentos, placa, pelicula adquirida, manchas
extrinsecas y calculo de la superficie dental. El abrasivo utilizado en una pasta dental siempre debe
ser un equilibrio entre la aptitud de limpiar la superficie eliminando la placa y la necesidad de evitar
dafios al diente. El grado de abrasividad necesario para conseguir este fin, puede variar de un
individuo a otro. Las acciones abrasiva y limpiadora de los abrasivos estan regidas por tamafio,
forma, fragilidad y dureza. Los abrasivos mas cominmente utilizados son carbonato de calcio
precipitado y fosfato dicalcico dihidratado. Otras sustancias incluyen fosfato tricalcico, pirofosfato
calcico, metafosfato de sodio insoluble, varios tipos de alimina, silice y silicatos.Existen varios tipos
de carbonato calcico de diferente densidad y tendencias a cristalizar. Los tipos de cristal mas
comunes son aragonita (ortorrémbica) y calcita (romboédrica). Normalmente se utilizan tamafios
de particula para los abrasivos comprendidos entre 2-20um, ya que particulas menores a 2 um no
produciran un efecto abrasivo y mayores a 20 um resultaran en una sensacién arenosa en la boca. Se
prefieren particulas con forma irregular ya que seran mas efectivas en la remocién de detritos y de

la pelicula adquirida, particulas con forma mas “esférica”. (WILKINSON-R, 1990) (EGBERT, 1996) (KNOWLTON & Pearce,
1993)

Las variedades de fosfatos calcicos utilizados en dentifricos son: (EGBERT, 1996) (KNOWLTON & Pearce, 1993)
(WILKINSON-R, 1990)

e Fosfato dicalcico dihidratado - CaHPO4:2H,0
e Fosfato dicalcico anhidro - CaHPO4

e Fosfato tricalcico - Caz(P04),

e Pirofosfato de Calcio - CazP407

e Carbonato de Calcio - CaCOs3

=  Fosfato dicélcico. Mas comtinmente utilizado. El valor de pH de una pasta esta comprendido
entre 6-8. Para evitar su reaccion con iones F- se estabiliza con pirofosfato tetrasédico, y
pirofosfato de calcio y sodio.

= Fosfato dicalcico anhidro. Son frecuentes las mezclas con el Fosfato dicalcico dihidratado
para aumentar la masa en la boca y elevar el poder de limpieza.

= Pirofosfato calcico. Se disefio como el abrasivo para productos que contienen fluoruro

sodico o estannoso. Se afirma que la baja disponibilidad de iones de calcio solubles
contribuye a la estabilidad del fluoruro.
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= Sales de Aluminio. Tenemos por ejemplo el trihidrato de aluminio (Al,03-3H:0), el
monohidrato de aluminio y el silicato de aluminio amorfo. Los compuestos de aluminio son
compatibles con el ion fluoruro.

Se han estado desarrollando formulaciones con abrasivos en las cuales se eviten sales calcicas en
pastas fluoradas asi como aumentar la estabilidad del fluoruro. Esto ha conducido al uso de silicas
(Si02) en la forma de xerogel hidratado y silicatos de sodio y aluminio.

Entre las formulaciones mas comunes se encuentran dos tipos de silica hidratada, Silica gel y silica
precipitada. Estas dos difieren practicamente en el proceso de manufactura, la concentracién de sus
grupos silanol (Si-O-H), area de superficie, porosidad, ajuste de tamafio de particula (ajustandolo a
las necesidades) y densidad. La silica precipitada es producida bajo reacciéon alcalina y sus
principales caracteristicas son el de ser abrasivo, y dar estructura a la crema dental asi como algo de
viscosidad. La silica gel es producida en condiciones acidas. Existen dos tipos; “Aerogel” que va tener
mayor funcién como viscosante y xerogel que va a tener mayor funcién como abrasivo. En la
formulacién se construyen un mecanismo sinérgico entre estos dos tipos de silicas, precipitada y gel,
para dar tanto cuerpo al crema dental como un muy buena capacidad abrasiva. Otros abrasivos no

tan comuinmente utilizados son la papaina, peréxido de calcio y el citrato de sodio. (KNOWLTON & Pearce,
1993) (PADER, 1993)

] Medicion de la Abrasividad

Entre el método mas destacado para medir la calidad abrasiva de las cremas dentales esta el
método de RDA o del radiotrazador (radio-tracer), este es un método aprobado por la ADA. En
forma general consiste en que dientes humanos, muestras de coronas (esmalte) y raices (dentina)
extraidos, se montan en una base de metil metacrilato, se irradian con un flujo de neutrones que
transforman en una fraccion de minuto los dtomos de fosforo presentes de 3P a 32P. Después se
cepilla en condiciones estandares y el 32P radiactivo retirado del diente se ira con la crema dental
(en solucién) utilizada, esta se seca y los remanentes se miden por emisién de rayos 3. La cantidad
de material del diente removido por el cepillado es directamente proporcional al nivel de emisién
detectado.

Para la suspension de referencia se toman 10 g de pirofosfato de calcio en 50ml de solucién acuosa
al 0,5 % de carboximetilcelulosa sédica y el RDA de esta mezcla se toma arbitrariamente como 100.

Cuando se prueban las cremas, 25 g de dentifrico se afiaden a 50 ml de agua. (KNOWLTON & Pearce,
1993)(WILKINSON-R, 1990) (Oficina Espafiola de Patentes y Marcas 2, 2003)

Las pastas dentifricas convencionales deben caer dentro de este estandar; valores de abrasividad de
la gama de 50-100 para la dentina y 50-120 para el esmalte (estos valores no tiene unidades).
Mientras mas bajo sea el RDA menos abrasiva es la crema dental, por lo que a un RDA maés alto, mas
abrasiva sera la crema. El valor maximo aceptado por la ADA de RDA es de 250. (STRASSLER & D, 2003)
(Oficina Espafiola de Patentes y Marcas 1, 2005) [,3 cantidad de sustancia perdida por abrasion ha sido calculada
como 1.2 x 108 g por pasada del cepillado del esmalte y de 98 x 108 g por pasada de cepillo en la
dentina. Existe una relacién lineal entre a) tamafio de particula y valor de desgaste y b) porcentaje
de concentracion de abrasivo y valor de desgaste. Desempefian cierto papel la dureza, cristalizacion
de particulas y forma de particula en el valor de desgaste. Ya con el conocimiento adquirido se
puede prefijar la abrasividad y se opta por tener una proporcién relativamente elevada de
particulas suaves (Fosfato dicélcico dihidratado) de tamafio 5-10pm y una menor porcion de
pequeiias particulas duras (silicas hidratadas) de tamafio de 1um. Las particulas blandas de mayor
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tamafio deben eliminar del diente la materia sucia adherida y las particulas pequefias duras deben
proporcionar cierto pulido sin rayar visiblemente. (WILKINSON-R, 1990)

4.2.6. Agentes Detergentes (Surfactantes o Tensioactivos)

El fenémeno fundamental de la actividad tensioactiva en la adsorcién puede conducir a dos efectos
bastante distintos: a) disminucién de una o mas de las tensiones limitantes en las interferencias del
sistema, y b) estabilizaciéon de una o mas de las interfaces por la formacién de capas adsorbidas.
Todos los agentes tensioactivos tiene una caracteristica en comun: son moléculas anféteras; esto es
la molécula consta de dos partes distintas, una unidad hidréfoba y una unidad hidroéfila. Las
unidades hidréfobas son cadenas o anillos de hidrocarburos o una mezcla de ambos. Las unidades
hidréfilas son grupos polares, tales como grupos carboxilo, sulfato o en tensioactivos no idnicos,
varios grupos hidroxilo o éter. La mayoria de las cremas dentales contiene surfactantes o
detergentes. El detergente debe ser insipido, no toxico y no irritante de la mucosa bucal. (Las
cualidades espumantes son importantes, puesto que tienen una influencia significativa sobre la
valoracién subjetiva de las cualidades de la pasta dental.) Debe facilitar la eliminacién de la placa
poco adherida y de los restos de comida, ademas de facilitar también la distribucidon uniforme de la
pasta durante la limpieza de la dentadura. Algunos agentes tensioactivos pueden tener propiedades
profilacticas pero solamente consideraremos su actividad detergente. Los tensioactivos mas
utilizados en la pasta dental son anidnicos. (EGBERT,1996) (WILKINSON-R, 1990)

Entre los que tenemos: (POUCHER & Howard, 1984) (WILKINSON-R, 1990) (BALSAM & Gershon, 1972)

- Lauril sulfato de sodio (ROSO3Na). El mas ampliamente utilizado. Procede de un alcohol de
fraccion corta predominando C12, pero con algo de C14. Las fuentes naturales son los
acidos grasos de aceite de coco y palma.

- N-Lauril sarcosinato sédico (R.CO.N(Me)CH,COONa). Este compuesto ha sido ampliamente
utilizado seglin una patente de Colgate, que afirma efectos profilacticos, como consecuencia
de de sus propiedades antienzimaticas a una concentraciéon de 0.03% inhibe la enzima
hexoquinasa y a una concentracién de 0.25% inhibe la flora bacteriana en la saliva. Se
recomienda utilizarlo en la pasta dental a una concentracién de 1-3%.

También se utilizan el ricinoleato de sodio, sulforricinoleato de sodio, lauril éter sulfato de sodio y
alquil poli éter carboxilatos como agentes tensoactivos para dentifricos.

4.2.7. Agentes Higrostaticos (Humectantes)

Los humectantes son sustancias higroscopicas que poseen la propiedad de absorber vapor de agua
de la humedad del aire. Los humectantes se afiaden para asegurar la extraccién cémoda del tubo
(dando consistencia) y reducir la desecacién exterior por la exposicion al aire y al frio. Por lo general
el producto no se deseca si el tapdn se fija en su posicidn, pero si se deja destapado, la desecacién en
el orificio de salida puede ocasionar su bloqueo. Afortunadamente las pastas dentifricas toleran
altas concentraciones de humectante por lo que no es rara una concentracién del 30 por 100 de
glicerina. Como se menciono uno de los humectantes mas utilizados es la glicerina en una solucién al
50% en agua. Este es el humectante perfecto en el sentido de que es estable, no téxico, da cierto

brillo, tiene algunas propiedades solubilizantes y aporta dulzor. (EGBERT, 1996) (KNOWLTON & Pearce, 1993)
(BALSAM & Gershon, 1972)
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También se utiliza el sorbitol al 70%, que tiene propiedades similares proporcionando una buena
plasticidad a la pasta, es menos pegajoso y evita la separacion de agua de la pasta. Como otra opcién
u otro componente tenemos al Propilenglicol y al Polietilenglicol (PEG-12). Este ultimo tiende a
darle a las pastas una consistencia mas suave y puede ser preferido en polvos con una gravedad
especifica alta aunque es de un sabor ligeramente amargo. (POUCHER & Howard, 1984)

4.2.8. Agentes Viscosantes (Aglutinante)

Es necesario incorporar un agente viscosante o aglutinante con objeto de mantener una suspension
de una cantidad elevada de so6lidos en forma estable y asi prolongue la vida de anaquel evitando que
la parte solida y liquida se separen. El agente viscosante también modifica la dispersabilidad, el
caracter espumante y la “sensacién” en la boca”. Estos agentes determinan el comportamiento
reolégico (se mencionan generalidades mas adelante). Los agentes viscosantes utilizados en pastas

dentifricas son coloides hidrofilicos que se dispersan en medio acuoso. (KNOWLTON & Pearce, 1993) (EGBERT,
1996) (WILKINSON-R, 1990)

Entre las que tenemos:

- Carragenina. Es un polisacarido, no es sensible a los cambios de temperatura siendo un
espesante muy efectivo y formador de geles. Es compatible con surfactantes aniénicos y no
iénicos aunque en la mayoria de las formulaciones esta siendo sustituida por derivados de
celulosa.

- Goma Guar. Es un hidrocoloide natural, como la mayoria de los polisacaridos tiene, 2 6 3
grupos hidroxilos libres que pueden ser sustituidos para ,modificar sus propiedades de
viscosidad y reolégicas. Es soluble tanto en solucion fria y caliente teniendo gran
estabilidad.

- Goma Xantana. Es un heteropolisacarido, soluble en agua fria, produciendo soluciones
viscosas altamente estables en un rango amplio de pH.

= Derivados de Celulosa.

Tiene una gran ventaja ya que pueden ser adaptados a cualquier requerimiento en términos de

solubilidad, propiedades gelificantes; no son coloreados, son innocuos y relativamente insipidos.
(PADER, 1993)

Entre los derivados de celulosa tenemos: (EGBERT, 1996) (KNOWLTON & Pearce, 1993) (PADER, 1993) (WILKINSON-R, 1990)

- Carboximetil celulosa (CMC) o carboximetil celulosa s6dica (CMCS). Se prepara por la
accion del cloracetato de sodio sobre celulosa bajo condiciones alcalinas. Es soluble tanto en
agua caliente como fria. Las gomas de CMCS son ani6nicas y sensibles a valores de pH fuera
del intervalo 5.5-9.5. Es estable en presencia de electrolitos y iones calcio. La CMCS es el
agente mas utilizado en cremas dentales.

- Eteres de Celulosa. Son generalmente los éteres metilico o hidroxietilico de la celulosa,
estables en intervalos amplios de pH, no iénicos y no se afectan por cationes metalicos. Son
de gran valor en formulaciones que contienen antibacterianos catiénicos.

- Metilcelulosa. Mas soluble en agua fria que en caliente, pero puesto que las cremas
dentifricas se pueden fabricar por procesos en frio, esto no es un inconveniente especial. La
temperatura a la que se gelifica estd entre 50-55°C.
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- Hidroxietilcelulosa (HEC). Tiene las caracteristicas generales de los éteres de celulosa,
pero no presenta la caracteristica inversa: mayor solubilidad a menor temperatura de la
metilcelulosa. Es un espesante altamente eficiente y estabilizador de emulsiones,
compatible con surfactantes aniénicos y cationicos, electrolitos y materiales no idnicos. Las
pastas fabricadas con HEC son mas lentas en desarrollar espuma y sabor.

- Hidroxipropilmetilcelulosa. Como la metilcelulosa tiene una temperatura de gelificacién
de entre 58-90°C, dependiendo del peso molecular y grado de sustitucion. Tiene una textura
de suave a semifirme. Su viscodad puede ser afectada por la presencia de electrolitos o
surfactantes en la fase acuosa.

Entre otras opciones esta la Bentonita. Es una arcilla de silicato de aluminio hidratado, que disperso
en medio acuoso forma geles con comportamiento tixotrépico. Es buen estabilizador de coloides ya
que reduce la separacion de fases. El Polyox y el Carbopol también han sido aconsejados para ser
incluidos. Una caracteristica particular del Carbopol es su delgado punto de corte lo que hace que las
formulaciones que lo contengan se dispersen rapido en la boca. (KNOWLTON & Pearce, 1993) (WILKINSON-R, 1990)

4.2.9. Agentes Saborizantes y Edulcorantes

El sabor de una pasta dentifrica es una de las caracteristicas determinantes de la aceptacion del
consumidor, asi como fortalece la marca del producto. El consumidor demanda un sabor que deje

una sensacion de frescor duradera de que se ha limpiado la boca. Los mas utilizados son aceites de:
(POUCHER & Howard, 1984) (Oficina Espaiiola de Patentes y Marcas 1, 2005)

- Hierbabuena

- Menta

- Mentol

- También se utilizan:

- Clavo (o eugenol)

- Eucalipto

- Anis

- Clorofila (por su efecto deodorizante para tratar la halitosis)

Todos los Saborizantes requieren edulcorantes y el de elecciéon es la Sacarina, para terminar de dar
un sabor “dulce”. También se pueden emplear Ciclamato y Aspartame. Algunas pastas basadas en
Fosfato dicalcico dihidratado tienen habitualmente un sabor mas intenso que las basadas en

carbonato de Sodio. Algunos modifican el sabor como la clorhexidina y el mismo pH del producto.
(POUCHER & Howard, 1984) (WILKINSON-R, 1990)

4.2.10. Ingredientes Miscelaneos

Tenemos también otros compuestos, algunos con funcién terapéutica, que se afiaden a las cremas
dentales. Algunos ejemplos son:

— Antisépticos. Los agentes antibacterianos se incluyen en preparados cominmente
para tratar problemas tales como la halitosis, olores corporales e infecciones cutaneas
leves. Los agentes antibacterianos cominmente utilizados en las pastas dentifricas son
el triclosan y la clorhexidina.

o La clorhexidina es muy efectiva como agente antiplaca y antibacteriano por
desgracia muestra varias desventajas como tener un sabor amargo, ser
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incompatible con otros ingredientes en la formulacién de la crema y al poco tiempo
de su uso continuo mancha los dientes. (KNOWLTON & Pearce, 1993) (GAFFAR, 2007)

o El Triclosan (2,4,4’-tricloro-2’-hidroxidifenileter) es un agente antibacteriano no
idnico que ha demostrado ser seguro, con una toxicidad muy baja, bien tolerado,
amplio espectro contra bacterias y levaduras y compatible con los demas
ingredientes en la formulacion. Para que el Triclosan sea mas efectivo un sistema
liberador es requerido para incrementar su tiempo de permanencia en la boca. Se
ha visto que el copolimero polivinil metil éter (PVM) y el acido maleico
(MA)(conocido como copolimero de Gantrez) puede lograr esto. Este copolimero
tiene las propiedades de:

— Ser soluble en agua
— Estable a temperatura de 60°C
— Establea pH 5-11

El copolimero tiene 2 grupos; el grupo de adhesidn y el grupo
solubilizante. El grupo solubilizante, metoxi éter, atrapa al triclosan en
la micela de surfactante mientras que el grupo de adhesién (COOH)

se une al calcio en una capa liquida adherente sobre la superficie del

diente (en el esmalte). Por este mecanismo es efectivo contra la
placa, gingivitis, sarro y caries. (KNOWLTON & Pearce, 1993) (GAFFAR, 2007) (PADER, 1993)

o Aceite de Oliva; nuevas formulaciones se han hecho con aceites y esencias. Se ha
demostrado que el aceite de oliva en una formulacién libre de detergente
conteniendo fluoruro ha sido efectivo en el control de la placa, inhibicién del
crecimiento bacteriano, reduccién de sulfuro volatil y de 2-cetobutirato del medio
salival y la salud de las encias. (PRETTY & Gallagher, 2003)

— Conservantes. El agente gelificante puede ser el mas vulnerable. Para esta finalidad se
utilizan formol, benzoato op-hidroxibenzoatos sédicos. Actualmente ya no se utilizan ya
que el benzoato sd6dico no es efectivo a pH neutro y valores mas altos. Los componentes
saborizantes tienen por si mismo cierta accidn antibacteriana, la misma concentracion
de fluoruro inhibe el crecimiento de microorganismos aparte de que el producto se
fabrica en condiciones asépticas y no es preciso afiadirle conservadores. (ATUNCAR Guzman,
2002) (WILKINSON-R, 1990)

— Inhibidores de la corrosién. Se afiade silicato sédico a pastas basadas en carbonato
sodico con elevado pH para evitar el ataque a los tubos de aluminio. (WILKINSON-R, 1990)

— Colorantes: Estos se afiaden a la pasta. Se emplean pigmentos hidrosolubles e
insolubles en agua, sirven para darle un color a la crema. Deben ser aprobadas por el
ministerio de salud y las regulaciones aplicables a estos. De acuerdo a la FDA se pueden
utilizar los colorantes FD&C y los D&C incluidos aquellos que contactan con mucosas
estos son prefijados con nimeros por el Colour Index International, indicAndose como
CIL Uno de estos pigmentos es el Diéxido de Titanio (CI77891) que le da un color blanco

brillante a la crema dental, ademas de tener un pequefio efecto abrasivo. (CARRASCO, 2009)
(EGBERT, 1996) (TORREY, 1981)

— Desensibilizantes. Su funcién principal es bloquear el estimulo a los tubulos
dentinales expuestos. El compuesto en la mayoria de las cremas dentales indicadas
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para aliviar la sensibilidad es el Nitrato de Potasio (KNO3) a un 5%(p/p). Este reduce la
actividad nerviosa en los tubulos dentinarios alternado el umbral de excitacién del
nervio incorporando iones K*. (KNOWLTON & Pearce, 1993) (GAFFAR, 2007)

— Prolongadores de Frescura. Son peliculas o laminillas pequefias, pesan menos de
100mg con un espesor de 100pum, compuestas por goma de celulosa
(hidroximetilcelulosa) que se disuelven en la boca. Contiene una alta concentracion de
saborizantes y agentes refrescantes (menta). Que mantendran el buen aliento por
mucho mas tiempo. (GAFFAR,2007)

— Blanqueadores: Ayudan a la eliminacién de manchas extrinsecas del diente y a darles
un tono mas blanco. Existen una gran cantidad de compuestos que por su seguridad y
eficacia han sido afiadidos a la formulacién para este fin. Esto incluye sobre todo al:

o Peroxido de hidrogeno. Agente oxidante que produce una decoloraciéon de las
manchas, blanqueando asi el diente. (WILKINSON-R, 1990) (EGBERT, 1996)

o Peréxido de carbamida. Este se descompone en perdxido de hidrogeno al 3% y
urea al 7%, considerando que el primero es ingrediente activo. (CD:M.0O.MORALES Zavala,
2004)

o Bicarbonato de Sodio. Este es muy multifuncional ya que tiene una accion abrasiva
sin dafiar el esmalte, ayuda a blanquear el diente, ayuda a remover la placa, asi
como tener un efecto antibacterial que se ha demostrado en estudios clinicos.
(STRASSLER & D, 2003) (WILKINSON-R, 1990) (JOINER, 2010)

o Blue Covarine: Recientemente se ha introducido este colorante a la formulacién de
cremas llamado “Covarine Blue” (numero de registro CAS: 147-14-8), este
ingrediente junto con las silicas ayuda a eliminar el color amarillento de los dientes
y a darles un tono mas blanco que puede ser percibido por los usuarios. (COLLINS &
Naeeni, 2008)

o Algunos compuestos de fosfato como el pirofosfato de sodio, tripolifosfato y
hexametafosfato, tienden a tener una fuerte afinidad de unién al esmalte, la dentina
y al sarro, y durante su adsorciéon se ha demostrado que pueden adsorber las

manchas extrinsecas y disolver las fases cristalinas de fosfato de calcio que dan
formaci(')n al sarro. (WILKINSON-R, 1990) (STRASSLER & D, 2003)

Estos compuestos pueden ser afiadidos en conjunto o individualmente a la formulacién mientras
esta sea estable. El “tono de blancura” que proporcionan los diferentes compuestos en los dientes, es

medida por una escala en una guia llamada Colorimetro, la guia mas conocida es la “Vita Shade”.
(COLLINS & Naeeni, 2008) (JOINER, 2010)
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4.2.11. Formulacion General de una pasta dentifrica

Las materias primas no difieren tinicamente en su constitucion, sino también en su efecto en las
propiedades fisicas del producto final. El cuadro 5 presenta el uso, los ingredientes y el porcentaje
aproximado de los componentes de una crema dental basica. UOINER, 2010) (WILKINSON-R, 1990)

Uso Ingredientes Porcentaje %
Agentes limpiadores y Carbonato de calcio 15-50
abrasivos Fosfato dicalcico dihidratado
Pirofosfato calcico
Silica hidratada (precipitada, gel)
Agentes detergentes Lauril sulfato de sodio 1.0-2.0
N-lauroil sarcosinato de sodio
Ricinoleato sddico
Humectantes Glicerina 10-30
Sorbitol
Propilenglicol
Polietilenglicol
Agentes viscosantes o Carboximetil celulosa (CMC) 1.0-2.5
aglutinantes Hidroxietilcelulosa (HEC)
Goma Xantana
Carragenina
Silica hidratada precipitada
Saborizantes Aceites de hierbabuena 1.0-2.0
Menta
Mentol
Eucalipto
Edulcorante Sacarina 0.1-0.2
Acesulfame de Potasio
Ingredientes activos Fluoruro de sodio 0.1-1.0
(agente profilactico) Monofluorofosfato de sodio
Fluoruro de estafio
Ingredientes miscelaneos CI 74260 (pigmento verde No.7) 0.1-0.5
(conservantes, colorantes, p-hidroxibenzoatos
blanqueadores, ajustadores Di6xido de titano
de pH) Pirofosfato de tetrasodio
Vehiculo principal Agua Hasta 100

Cuadro 5. Tabla de componentes y porcentajes de una formulacion de crema dental.

Se tiene que aclarar por ejemplo, si estan presentes iones libres de fluoruro en una formula con
carbonato de calcio, estos precipitaran rapidamente como fluoruro de calcio y se perdera la
actividad cariostatica. Generalmente se utilizan metafosfato sédico insoluble y pirofosfato calcico
con compuestos liberadores de iones fluoruro (SnF;, NaF). El monofluorofosfato de sodio es menos
problematico ya que el ion es FPO3%. En este caso si se puede utilizar fosfato de calcio e incluso
carbonato de calcio. En la mayoria de las formulaciones actuales se opta por el uso de la silica
hidratada que no interacciona con los iones fluoruro. Se debe tener cuidado en las formulaciones del
fluoruro para garantizar su actividad a lo largo de la vida del producto. (PADER, 1993) (WILKINSON-R, 1990)

24




A continuacién se ejemplifican en el cuadro 6 y 7, 2 formulaciones de cremas dentales que pueden
encontrarse en el mercado. (PADER,1993)

Formula 1 %
Silica, Xerogel (abrasion) 14.00
Silica, precipitada (viscosante) 08.00
Monofluorofosfato de Sodio 00.78
Sorbitol, solucién al 70% 46.02
Glicerina, 96% 20.90
Polietilenglicol 05.00
Carboximetilcelulosa 00.30
Lauril sulfato de Sodio 01.50
Saborizante 01.80
Sacarina de Sodio 00.20
Solucién Colorante 01.50
Total p/v 100.00

Cuadro 6. Ejemplo de una formulacién con variedad de abrasivos y humectantes.

Formula 2 %
Fosfato Dicalcico dihidratado 40.00
Fosfato Dicalcico anhidro 05.00
Monofluorofosfato de Sodio 00.78
Glicerina al 96% 25.00
Carboximetilcelulosa 01.00
Lauril Sulfato de sodio 01.70
Saborizante 02.00
Sacarina de Sodio 00.30
Agua 24.22
Total p/v 100.00

Cuadro 7. Ejemplo de una formulacién con contenido alto de abrasivos.

La primera es una formulacién actual multibeneficio que contiene variedad de humectantes y de
silicas. La segunda es una formulacién clasica con un alto porcentaje de abrasivos.

Actualmente como se muestra en la féormula 1 ya hay cremas dentales que contienen varios
ingredientes que hacen que esta sea “multicuidados” para ser: anticaries, antigingivitis, anitsarro,
desensibilizante y blanqueadora principalmente.

Lo que es importante remarcar (como lo mencionamos en los requerimientos de un dentifrico) es

que toda crema dental ideal para el cuidado efectivo de la dentadura, tiene que caracterizarse por lo
siguiente: (PADER, 1993) (EGBERT, 1996)
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- Concentracion efectiva de fluoruro
- Pocos tensioactivos

- Suave para la encia
4.2.12. Fabricacion de la Crema Dental

Este es un método general para la elaboracion de la crema dental. Debe decirse que cada empresa
tiene sus particularidades en cuanto a tiempo, temperatura y concentraciones de ingredientes,
dependiendo de la formulaciéon e ingredientes presentes. La fabricacion de la crema dental puede
ser dividida en 5 operaciones: (POUCHER & Howard, 1984) (WILKINSON-R, 1990)

Preparacion de las premezclas o submezlcas liquidas.

Mezcla de la premezcla con los polvos abrasivos.

Adicion del surfactante y materiales sensibles (p. j. saborizante)
Almacenado

Llenado de tubos.

v W e

Normalmente la hidratacién del agente viscosante se realiza afiadiendo este agente solido a los
humectantes como la glicerina, sorbitol o propilenglicol previamente dispersos en una parte de agua
con agitacion energética. Si se utiliza carboximetil celulosa sédica (CMC) no es necesario calentar, si
se utiliza la carragenina el calentamiento a 60°C es habitual. La agitacion en exceso de geles de CMC
conduce a una disminucién irreversible de la viscosidad situacién que se debe evitar. La hidratacién
del gel puede ser continua por medio de un eductor, en el cual se introduce gradualmente el polvo
viscosante en una corriente de agua fria que después se fuerza a pasar a través de tuberias que junto
con la agitacién da un gel suave y uniforme. El ingrediente activo, edulcorantes, abrasivos y otros
ingredientes se mezclan en otro tanque (de premezclado) con ciertas partes de agua, se afiaden ya
sea por partes o hasta el final del proceso y la mezcla resultante se agita hasta formar una fase
homogénea. A la fase del viscosante se le afiaden pigmentos como el diéxido de titanio y se regula el
pH. En otro tanque de premezcla, si se afiade por ejemplo un agente antibacteriano como el
Triclosan, se recomienda solubilizarlo en el aceite saborizante y esta solucidn se afiade el agente
tensioactivo. El agente tensioactivo y el saborizante se afiaden al final de todo. Esto se hace para
evitar el exceso de espuma y reducir la pérdida del saborizante. (La adicién de las premezclas se
afiaden en calderas para mezclas de trabajo duro.) Esto debe dar una fase de gel homogénea. (En
ningiin momento durante el proceso de preparacidon y mezclado la pasta debe hacerse demasiado
dura ni demasiado liquida.) Esta mezcla final se lleva al vacio para eliminar el aire del producto, se
mezcla a alta velocidad durante un periodo de 5 a 30 minutos. El punto en el que se elimina todo el
aire se comprueba mediante la densidad. Para una formula general es de esperar una densidad de
1.55-1.60g/ml. El producto debera tener un pH cerca de 7. Al finalizar el proceso la pasta tendra una
consistencia firme pero mas elastica, hasta que se obtenga una consistencia de gel. En todos los
casos el producto resultante es un producto en pasta, semisdlido extruible. Esta sera vaciada en los
tubos teniendo cuidado de no generar espacios de aire o un sobrellenado. El proceso dependiendo
del agente viscosante puede llevarse por “proceso caliente” (50-80°C) o “proceso en
frio”(temperatura ambiente). Los avances del “proceso en caliente” incluyen un mejor control
microbiolégico, facilidad de mezcla de sustancias y bombeado con mejor fluidez por reduccién de la
viscosidad, comportamiento observado con la mayoria de los polimeros aglutinantes. Las ventajas
del “proceso en frio” incluyen reduccidn en el costo de energia y se evita la perdida de sustancias

como el saborizante y/o interaccién entre ingredientes. (PADER 1993)(POUCHER & Howard, 1984) (WILKINSON-R, 1990)
(Oficina Espafiola de Patentes y Marcas 1, 2005)
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Las materias primas como el producto terminado deben de pasar por el departamento de control de
calidad, para su inspeccién y muestreo; mediciéon de pH, apariencia (color, olor, sabor), gravedad
especifica, conteo microbiolégico, contenido de Fluoruro, asi como por pruebas de estabilidad. Una
crema dental bien formulada mantendra su integridad estructural por mas de 3 afios en condiciones
de almacenaje normales. Al integrar el dossier, los resultados de estos parametros deben ser

presentados en el certificado de andlisis, requisito que marca la tabla del Anexo 1 y que en el
numeral 4.7.4. se muestra. (BALLESTEROS Garcia & Garcia Fraile, 2001) (POUCHER & Howard, 1984)

4.2.13. Generalidades del comportamiento Reoldgico de una
Crema Dental

El comportamiento reolégico determinaran la apariencia final de la pasta, la calidad de esta y el

impacto que tendra sobre el consumidor haciendo el cepillado de dientes lo mas agradable posible.
(POUCHER & Howard, 1984)

En el proceso de manufactura; durante el mezclado de ingredientes se podran empezar a observar
algunas propiedades tixotrdpicas liquido/solido de la pasta dental.

Las caracteristicas adecuadas del comportamiento reol6gico son: (PADER, 1993)

Formacion de una banda de crema homogénea al “aplastar” el tubo.

La pasta no fluya hacia afuera del tubo cuando este destapado sin una fuerza de extrusion.
Un esfuerzo minimo sea necesario para hacer salir la crema del tubo.

Que haya un corte parejo, “limpio”, de la cantidad de pasta extruida del tubo que se coloque
en el cepillo.

La pasta debe estar “firme” en el cepillo de dientes, y no hundirse entre las cerdas.

La pasta debe dispersarse rapidamente en la boca una vez iniciado el cepillado.

El sabor debe liberarse rapidamente.

a0 o

S o oo

Formacion de espuma agradable y en un volumen adecuado.
Debe ser de un enjuagado rapido y completo después del cepillado y no debe quedar ningin
residuo pegajoso en la boca.

—

j.  Una estabilidad fisica de la crema durante su almacenado y distribuciéon cuando se
encuentre dentro del tubo es esencial.
k. Debe ser compatible con el sistema dispersante.

Por lo tanto la crema dental tendra que presentar un comportamiento de viscosidad de tipo
pseudoplastico, presentara una tensiéon de corte baja a velocidades de corte o cizalla bajas, es
tixotropica y se recupera rapidamente después de la deformacién de la estructura. Esto depende de
una estructura tridimensional bien ordenada y no solamente en la alta viscosidad que puede ser
producida por una alta carga de abrasivos apoyados o disueltos en el sistema humectante. La
propiedad de que sea pseudoplastica-tixotropica nos da la ventaja de que al inicio tengamos una
crema con una aparente elevada viscosidad inicial y posteriormente a su uso una reduccién de la
viscosidad durante su extrusiéon y dispersién por cepillado. En el tubo contenedor como sobre las
cerdas del cepillo tendra que haber una rapida reestructuracién en el punto en el cual se forma un
solido que le dara la fuerza estructural a la pasta y por lo tanto la capacidad de mantenerse firme. La
propiedad mas importante en comun por los polimeros usados en la pasta dental es su distribucion
practicamente instantanea después de la fuerza de corte (cuando es oprimida) y su recuperacion
instantanea cuando la fuerza cesa. Estas propiedades hacen para el usuario una experiencia
agradable al momento del cepillado. Un aspecto importante es que los ingredientes por separado
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presentan sus propias caracteristicas pero al interaccionar todos dardn un comportamiento
diferente en el producto final. En estos fluidos semisélidos tenemos que tener en cuenta que fuerzas
como la de Van der Waals y los puentes de hidrégeno estan presentes y producen una atraccion
mutua entre particulas, asi como también se encuentran fuerzas de repulsién debidas a potenciales
de la misma polaridad. (KNOWLTON & Pearce, 1993) (PADER, 1993)

El humectante como la glicerina y el sorbitol no tendran una influencia directa con el
comportamiento reolégico pero incrementara la viscosidad de la crema dental. El polietilenglicol
puede alterar la viscosidad, dependiendo de su peso molecular, concentracién e interaccién con los
otros componentes de la crema dental. Los abrasivos contribuiran al comportamiento reolégico
dependiendo principalmente de su forma, porosidad y tamafio de particula. No hay mucha
informacion sobre el efecto de los surfactantes pero se ha visto que el Laurilsulfato de sodio puede
reducir la viscosidad en cremas dentales con contenido bajo de abrasivos. Los agentes viscosantes
como la carboximetilcelulosa, la hidroxipropilmetilcelulosa, la goma Xantana y la carragenina son
los principales contribuidores al comportamiento reolégico. En la formulacién se opta y se prefiere
utilizar mezclas de estos viscosantes en vez de utilizar solo uno, en especial cuando se tienen
presentes ingredientes activos como el triclosan, nitrato de potasio o bicarbonato de sodio, estas
mezclas son necesarias para lograr la viscosidad adecuada, asi como el comportamiento
pseudoplastico-tixotrépico deseado. (PADER, 1993) (ITESCAM, 2011)

4.2.14. Nuevas Tecnologias

Recientes avances en el conocimiento de la etiologia de la hipersensibilidad dentinaria han llevado a
reconocer la importancia de disefiar nuevos tratamientos que ataquen las causas subyacentes y que
también traten los sintomas de la hipersensibilidad dentinaria. Especificamente, se ha propuesto
que aumentar la densidad mineral de la superficie de la dentina podria mejorar la resistencia al
desgaste, mientras que tapar y sellar los tibulos abiertos con una sustancia similar a la dentina que
contenga calcio y fosfato podria aumentar la resistencia al desgaste y también podria aumentar la
resistencia a los acidos mediante el bloqueo de su difusién a través de los tibulos hacia la superficie
dentinaria. (CUMMINS, 2009)

Es por esto que se ha desarrollado una nueva formulacién con L-arginina al 8% Carbonato de Calcio
(CaC03), y 1450 ppm de Fluoruro que ha demostrado proveer un mayor alivio prolongado a la
sensibilidad comparado contra las otras formulaciones que contienen 2% de ion Potasio, desde su
primer uso proveyendo un alivio de hasta por 3 dias con una sola aplicacién. Los componentes
esenciales de esta tecnologia son la Arginina, un aminoacido con carga positiva a pH fisiolégico, es
decir, pH 6.5-7.5, fosfato como amortiguador del pH y carbonato de calcio que es una fuente de
calcio. En estudios sobre el mecanismo de accién se ha demostrado que esta tecnologia innovadora
funciona sellando fisicamente los tdbulos dentinales con un tap6n que contiene arginina, carbonato
de calcio y fosfato. Este tapdn, que es resistente a las presiones pulpares normales y a la exposiciéon
a los acidos, reduce, en forma efectiva, el fluyjo de fluido dentinal y de este modo reduce la

sensibilidad. Teniendo la gran ventaja de ser formulado en crema y poder ser usado en casa. (Pra
CUMMINS, 2010)( CUMMINS, 2009)
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4.2.15. El cepillo y cepillado dental

El cepillo dental y el mecanismo de cepillado desempefian una parte importante en la higiene bucal.
Un cepillado dental regular es eficaz en la reduccién y prevenciéon de afecciones periodontales. La
eliminacién de detritos de alimentos y el masaje de las encias es una parte de la buena higiene bucal.
Un tiempo de 2 minutos por lo general es suficiente. En general, el cuidado dental profesional, la
dieta apropiada, el uso de un dentifrico profilactico y la educacién en la técnica de cepillado son
hechos esenciales en la prevencion de afecciones bucales. (WILKINSON-R,1990)

Las recomendaciones generales para escoger un cepillo dental son: (EGBERT, 1996)

e Cepillos con cerdas abundantes en cruceta 7-8 mechones a lo largo, 3-4 a lo largo.
e (Cerdas de material plastico con extremo redondeado.

e C(Cepillos de dureza media.

e Mango recto, con buen agarre a la mano.

4.2.16. Ensayos Funcionales

Las reivindicaciones clinicas hechas de los dentifricos y las limitaciones de publicidad han ayudado
a aumentar el volumen de trabajo sobre la composicién de dentifricos en los ultimos afios. Se
dispone ya de material biol6gico sobre la accién de los dentifricos en forma de dientes extraidos de
humanos y animales y cierto trabajo experimental puede incluso realizarse sobre dientes in situ en
la boca. Comunmente se realizan estudios in vivo e in vitro. Los estudios in vitro sirven para hacerle
un “pre-screen” al producto probar formulaciones, solubilidad en el esmalte, disponibilidad de
fluoruro y su efecto antes de hacer los ensayos clinicos. Los estudios in vivo o ensayos clinicos son
los Unicos que pueden satisfactoriamente comprobar y sustentar las frases publicitarias o
informaci(')n sanitaria. (KNOWLTON & Pearce, 1993) (GAFFAR, 2007)

Para documentar la efectividad de un producto oral que se esta probando, se llevan a cabo estudios
en diferentes etapas, como se muestra en el siguiente flujo: (GAFFAR, 2007)

Evaluacion preclinica —® Estudios piloto — Estudios controlados — Ensayos en campo

Los ensayos clinicos dependiendo de sus objetivos sirven para probar y evaluar nuevas
formulaciones, eficacia y efecto cariostatico del flior. Los estudios preclinicos se pueden llevar a
cabo en ratas por ejemplo; evaluar el efecto de la aplicaciéon tépica o en solucidon y su efecto
cariostatico. Los estudios piloto se realizan en personas para asegurar la efectividad del fltior en
promover la remineralizacidn, estos estudios duran de 2 a 4 semanas y se lleva a cabo en 20 o 30
sujetos por grupo. Si el estudio piloto significativamente mejoro la remineralizacién y dio resultados
adecuados, se pasa al estudio controlado. Esta etapa se realizan en 30 a 60 sujetos con una duracién
de 3 a 6 meses en el que se prueba la formula final. Posteriormente viene los ensayos de campo que
se realizan por lo general en nifios, 1000 por grupo, por un periodo de 3 afios para evaluar los
efectos en el desarrollo de la caries, asi como de problemas asociados (placa y/o gingivitis). Como
parte de la metodologia se seleccionan aleatoriamente a los pacientes en 2 grupos; Un grupo al que
se le asignara el producto de prueba, el que contiene fluoruro, por ejemplo y un grupo control,
producto que no contiene fluoruro. Este pude ser un estudio ciego o doble ciego. En todos los casos,
los pacientes son monitoreados periédicamente para evaluar su estado de salud y de que cumplan
con el uso del producto. Los resultados de los estudios son recopilados y analizados
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estadisticamente para determinar que hay un efecto cariostatico en el agente activo- (WILKINSON-R, 1990)
(KNOWLTON & Pearce, 1993) (GAFFAR, 2007)

4.2.17. Envase

“El envasado es el arte o ciencia de la preparacién de articulos y mercancias para transportar,
almacenar y entregar al consumidor y las operaciones que implica.” “El envase vende lo que protege
y protege lo que vende.” (WILKINSON-R, 1990)

Principios del envase. El envase debe: (WILKINSON-R, 1990)

Contener el producto

Encerrar le producto

Proteger el producto

Identificar le producto

Vender el producto

Dar informacion sobre el producto.

YV VVYVY

Esto llevado a cabo en relacion con marketing, para ver costos, margen de beneficio, precio de venta
e imagen del producto. El envase proyecta aparte de la imagen del producto la imagen de la
compafifa. El tubo estd constituido de polietileno laminado. Los laminados han encontrado
particularmente aplicacién en la produccién de bolsitas “sachts” y tubos colapsables como
alternativa a los tubos de metal puro para pastas dentifricas; ya que estos sufrian de corrosion. El
método usual para reducir o evitar la corrosion galvanica es el lacado interno de los tubos, de modo
que el metal se aisle del producto. Las resinas vinilica, fenolicas y epoxicas se usan como lacas. Los
laminados de tubos colapsables tienen el objetivo de asociar el aspecto de los plasticos con la
impermeabilidad y colapsabilidad del aluminio. Los tubos que se fabrican generalmente con
Polietileno por ejemplo no se colapsan cuando se oprimen pero aspiran aire dentro del tubo cuando
ha sido descargado el producto en el interior, esto no es aceptable en las pastas dentifricas en donde
no puede haber burbujas de aire. Para superar estas limitaciones se han desarrollado asociaciones
complejas para lograr las propiedades deseadas. Por ejemplo, un laminado adecuado consta de
polietileno en contacto con el producto, luego la lamina de aluminio, polietileno, papel y polietileno.
Tapa de polipropileno (PP), una cualidad particular es su elevada resistencia a la deformacién, que
lo hace popular a la fabricacion de estos, proporcionando hermeticidad al producto.
La compatibilidad general del envase y producto necesita ser comprobada por ensayos de
almacenamiento que permita hacer una valoracién del efecto del envase en el producto, asi como el
del producto sobre el envase. Finalmente se debe ensayar la comodidad de todo envase cosmético,
limpieza e higiene con ensayos de uso real, asi como por ensayos en laboratorio, y para esta
finalidad es necesario tomar en consideracion tanto las costumbres como el clima del pais en el que
se va a comercializar el producto- Como envase secundario esta la cajilla de cartén. Este debe cubrir

la necesidad de imprimir bien, plegarse bien, tener una superficie lisa e incluso brillo. (KNOWLTON &
Pearce, 1993) (BALSAM & Gershon, 1972)

30



4.2.18. Recomendacion

Actualmente el avance en el conocimiento de los ingredientes y aditivos en las cremas dentales,
ofrecen al usuario buenas y varias opciones. Es responsabilidad del profesional de la salud bucal
entender la funcion de los ingredientes y orientar al paciente a escoger la mas adecuada en base a
sus necesidades.

Por udltimo se recomienda a la poblacién en general; que ain usando crema dental y una buena
técnica de cepillado es importante visitar periédicamente al dentista para que haga una buena
limpieza que elimine la suciedad, sarro y los minerales que proceden de la saliva y examine el estado
de la dentadura y las encias, ya que debe destacarse la importancia estética de los dientes como
parte integrante de los rasgos faciales ya que una dentadura sana y bien ordenada proporciona al
rostro un aspecto agradable y armoénico. (Enciclopedia médica de Reader’s Digest, 1981)
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4.3. COFEPRIS

La COFEPRIS es la Comisiéon Federal para la Proteccién contra Riesgos Sanitarios, es un érgano
descentralizado con autonomia técnica, administrativa y operativa y al frente de esta se encuentra
un Comisionado Federal, dando unidad y homogeneidad a las politicas que se definan, designado
por el Presidente de la Republica a propuesta del Secretario de Salud, siendo la Secretaria de Salud
quien supervise a la COFEPRIS. (COFEPRIS 1,2010)

La COFEPRIS fue creada el 5 de Julio del 2001, se publicé en el Diario Oficial de la Federacion. Este
nuevo d6rgano se integr6 por las Direcciones Generales de Medicamentos y Tecnologias para la
Salud, Control Sanitario de Productos y Servicios, Salud Ambiental, el Laboratorio Nacional de Salud
Publica ya la Direccién de Control Sanitario de la Publicidad, unidades que se encontraban adscritas
a la extinta Subsecretaria de Regulaciéon y Fomento Sanitario. E1 13 de abril del 2004, se public6 en
el Diario Oficial de la Federacidn, el Reglamento de la Comisién Federal, quedando el ambito de
competencia del 6rgano desconcentrado como se muestra en el cuadro 8. (COFEPRIS 8,2011)

Ambito de competencia

Medicamentos y tecnologias

para la salud Productos y servicios

.

: X;g:gtac:ge;:i?sspositivos Sustancias toxicas o : Slelg}ggtsos
médicos peligrosas + Tabaco
+ Sangre y hemoderivados*® + Pladiiicid * Perfumeria y belleza
adLiccas + Biotecnologicos

Transplantes de érganos*
Servicios de salud*®

.

Fertilizantes
Precursores quimicos
Quimicos esenciales

.
.

.

Riesgos derivados de

Salte £n £l rakelb factores ambientales

» Exposicion laboral * Agua
+ Aire
~Agua * Suelo
* Mercados
* Residuos
+ Rastros

Emergencias sanitarias

Cuadro 8. Esquema del &mbito de competencia de la COFEPRIS.

En este sentido, la coordinacion con los diferentes drganos de gobierno es uno de los principales
instrumentos para garantizar el derecho a la proteccién de la salud en todo el territorio nacional, al
constituirse como la suma de esfuerzos, compromisos y responsabilidades compartidas entre las 32
entidades federativas y la Secretaria de Salud, a través de la COFEPRIS. (COFEPRIS 8, 2011)

4.3.1. Mision

Proteger a la poblacion contra Riesgos a la salud (Riesgos Sanitarios), provocados por el uso y
consumo de bienes y servicios, insumos para la salud, asi como por su exposicién a factores
ambientales y laborales, la ocurrencia de emergencias sanitarias y la prestaciéon de servicios de
salud mediante la regulacion, control y prevencion de riesgos sanitarios. (COFEPRIS 1, 2010) (COFEPRIS 2, 2011)
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4.3.2. Vision

Lograr una sociedad sana debidamente protegida contra riesgos Sanitarios. México tendra una
autoridad nacional para la proteccién contra riesgos sanitarios confiable y eficaz, destacada por su
capacidad técnica, operativa y regulatoria asi como por su compromiso con el desarrollo humano y
profesional de su personal. La COFEPRIS establecerda e implementara politicas, programas y
proyectos al nivel de la mejor practica internacional, en coordinacién efectiva con los diferentes
actores del ambito publico, privado y social, para prevenir y atender los riesgos sanitarios,
contribuyendo asi a la salud de la poblacién. (COFEPRIS 1,2010) (COFEPRIS 2, 2011)

4.3.3. Objetivos

Dar debida Proteccion a la poblacion. Coadyuvar a mejorar la competitividad de las empresas para
insertarlas en los flujos del comercio exterior. Proteger a la planta productiva nacional de la
Competencia desleal. (COFEPRIS 1, 2010) (COFEPRIS 2,2011)

4.3.4. Funciones de la COFEPRIS

Conforme a la Ley General de Salud (art 17 bis), la Secretaria de Salud ejercera las atribuciones de
regulacion, control y fomento sanitario, a través de la Comisién Federal para la Proteccién contra
Riesgos Sanitarios en lo relativo a: (COFEPRIS 1,2010)

— El control y vigilancia de los establecimientos de salud.

— La prevencion y el control de los efectos nocivos de los factores ambientales en la salud del
hombre.

— Lasalud ocupacional y el saneamiento basico.

— EI control sanitario de productos, servicios y de su importacién y exportacidn, y de los
establecimientos dedicados al proceso de los productos.

— El control sanitario del proceso, uso, mantenimiento, importacién, exportacién y
disposicion final de equipos médicos, proétesis, oOrtesis, ayudas funcionales, agentes de
diagnéstico, insumos de uso odontolégico, materiales quirdrgicos, de curacién y productos
higiénicos, y de los establecimientos dedicados al proceso de los productos.

— El control sanitario de la publicidad de las actividades, productos y servicios.

— El control sanitario de la disposicién de 6rganos, tejidos y sus componentes, células de seres
humanos

— La sanidad internacional.

— El control sanitario de las donaciones y trasplantes de 6rganos, tejidos, células de seres
humanos.

En su estructura organica la COFEPRIS esta integrada por ocho unidades administrativas y cuatro
organos de gobierno, estas Ultimas instancias son auxiliares de consulta y opinién de la COFEPRIS.
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Estas unidades administrativas son: (COFEPRIS 1,2010)

1. Comisién de Evidencia y Manejo de Riesgos

2. Comision de Fomento Sanitario

3. Comision de Autorizacion Sanitaria

4. Comision de Operacion Sanitaria

5. Comision de Control Analitico y Ampliacion de Cobertura
6. Coordinacidn General del Sistema Federal Sanitario

7. Coordinacién General Juridica y Consultiva

8. Secretaria General

Y los érganos de Gobierno:

1. Consejo Interno

2.Consejo Cientifico

3.Consejo Consultivo Mixto
4.Consejo Consultivo de la Publicidad

4.3.5. Clasificacion de una crema dental en base a la Ley General de
Salud

El articulo 194 bis de la LGS establece: “Para los efectos de esta Ley, se consideran Insumos para la
Salud: Los medicamentos, sustancias psicotropicas, estupefacientes y las materias primas y aditivos
que intervengan para su elaboracion; asi como los equipos médicos, protesis, oOrtesis ayudas
funcionales, agentes de diagnostico, insumos de uso odontoldgico, material quirtrgico, de curaciéon y
productos higiénicos. (Suplemento para Dispositivos Médicos, 2006)

De acuerdo a la definicién de la Farmacopea de los Estados Unidos Mexicanos Suplemento para
Dispositivos Médicos en el Apéndice II; el Dispositivo médico es una sustancia, mezcla de sustancias,
material, aparato o instrumento (Incluyendo el Programa de Informatica necesario para su
apropiado uso o aplicacién), empleado solo o en combinacién en el diagndstico, monitoreo o
prevencién de enfermedades en humanos o auxiliares en el tratamiento de las mismas y de la
discapacidad, asf como los empelados en el reemplazo, correccidn, restauracién o modificacién de la
anatomia o procesos fisiol6gicos humanos.

Son seis las grandes categorias o grupos en los cuales se divide al sector de los Dispositivos médicos
en México con base a su funcién y finalidad de uso. En el articulo 262 de la LGS y en el articulo 83 de
la RIS, “dltima reforma publicada en el diario oficial de la federacion: 19 de octubre de 2011”, estan
establecidas estas categorias que se dividen como:

I.  Equipo médico
II.  Protesis, ortesis y ayudas funcionales
III. Agentes de Diagndstico
IV.  Insumos de uso Odontolégico
V.  Materiales Quirdrgicos y de curacion

VI.  Productos higiénicos
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Una crema dental o pasta dental esta clasificada como: VI. Productos Higiénicos: Los materiales y
sustancias que se apliquen en la superficie de la piel o cavidades corporales y que tengan accién
farmacolégica o) preventiva. (Suplemento para Dispositivos Médicos, 2006)

De acuerdo con el articulo 83 del RIS, la Secretaria clasifica para efectos de registro a los Insumos o
Dispositivos médicos (listados arriba), de acuerdo con el riesgo Sanitario que implica su uso, la
crema dental esta dentro del Riesgo Clase 1.

“Clase I: Aquellos insumos conocidos en la practica médica y que su seguridad y eficacia estan
comprobadas y generalmente no se introducen en el organismo.” (Reglamento de Insumos para la Salud, 2011) Para
recalcar esta clasificacion, dentro del Suplemento para Dispositivos Médicos; en el apéndice I.
“Criterios para la Clasificacién de Dispositivos médicos con base a su nivel de Riesgo Sanitario” nos
marca que dentro de los productos higiénicos clase I estan: Los utilizados en la cavidad oral hasta la
faringe, en el conducto auditivo externo hasta el timpano, en la cavidad nasal o vaginal que no sean
absorbidos por la membrana mucosa, los cuales se consideran no invasivos. Entre los que se

encuentra la Pasta Dental, los enjuagues bucales y las soluciones dentales blanqueadoras. (Suplemento
para Dispositivos Médicos, 2006)

Insumos para la
Salud

Medicamentos Dispositivos medicos
Equipo Médico
Protesis, ortesis y ayudas funcionales
Agentes de Diagnostico
Insumos de uso Odontoldgico
Estupefacientes Materiales quirtirgicos y de curacion
Productos Higiénicos

Sustancias Psicotropicas

Imagen 5. Resumen de los insumos para la Salud.

La imagen 5 es un resumen de los insumos regulados y que marca la LGS. En el anexo IV con mas
detalle se muestran todas las categorias de productos que son regulados por la COFEPRIS. Esta sirve
como apoyo al llenado del formato del anexo II.

4.3.6. El registro sanitario

De acuerdo al articulo 368 de la LGS, la Autorizacién Sanitaria es el acto administrativo mediante el
cual la autoridad sanitaria competente permite a una persona publica o privada, la realizacién de
actividades relacionadas con la salud humana, en los casos y con los requisitos y modalidades que
determine esta Ley y demds disposiciones generales aplicables. Las autorizaciones sanitarias
tendran el caracter de licencias, permisos, registros o tarjetas de control sanitario. El Registro
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Sanitario es la autorizacién que el Gobierno Federal otorga una vez que el solicitante ha demostrado
ante evidencias documentadas que el producto es seguro, eficaz y de calidad. Este Registro Sanitario
de acuerdo al articulo 376 de la LGS y 82 de la RIS es requerido por los Productos higiénicos (por ser

un dispositivo médico) para su produccién, venta y distribucion en nuestro pais.
(COFEPRIS 9, 2011) (Suplemento para Dispositivos Médicos, 2006) (LGS, 2012)

A partir del 2005 estos registros sanitarios cuentan con vigencia de 5 afios y pueden ser renovados
cumpliendo con las disposiciones que la Secretaria de Salud establezca. Dicho registro podra
prorrogarse por plazos iguales, a solicitud del interesado, en los términos que establezcan las
disposiciones reglamentarias. Si el interesado no solicitara la prérroga dentro del plazo establecido
para ello o bien, cambiara o modificara el producto o fabricante de materia prima, sin previa
autorizacion de la autoridad sanitaria; ésta procedera a cancelar o revocar el registro
correspondiente, esto en base al articulo 376 y 378 de la LGS. (COFEPRIS 10, 2011) (LGS, 2012)
En los numerales 4.5, 4.6, 4.7, 4.8, 4.9, 4.10, 4.11 y 4.12 se explica con mas detalle sobre los tramites
de solicitud de registro, tiempos para prorrogas y modificaciones al registro en base a las Normas y
alo que indica el Suplemento para Dispositivos médicos.

4.3.7. Requisitos que debe llevar el dossier para otorgar un nimero de
registro sanitario.

La COFEPRIS en su vinculo

http://www.cofepris.gob.mx/AS /Paginas/Registros%20Sanitarios /RegistroSanitarioDispositivosMedicos.aspx

(Bibliografia: COFEPRIS 10) y en el Suplemento para Dispositivos médicos establece los:
“Lineamientos para obtener el registro sanitario de un dispositivo medico, asi como la autorizacién
para la modificacion a las condiciones de registro.” Esta es una guia que describe los requisitos y las
caracteristicas que deben de cumplir los Dispositivos médicos para obtener un registro sanitario o
las modificaciones a las condiciones del mismo. Esta guia facilita el procedimiento para la
integracion del Dossier (compilado de informacidn) o expediente requerida de acuerdo al riesgo
sanitario y a las caracteristicas de funcionamiento e indicacién de uso del insumo. De igual manera
constituyen una herramienta de trabajo que permitird al registrante y a la autoridad sanitaria
describir y aplicar de manera homogénea los requisitos y caracteristicas que den soporte a la
informacién que contenga el expediente en la solicitud de autorizacioén, lo que permitira contar con
un procedimiento de evaluacion mas sencillo, confiable, transparente. Estos requisitos estin
también marcados en los articulos 179, 180 y 184 de la RIS aunque no tan ampliamente explicados,

por lo que se recomienda la consulta directa al Suplemento para Dispositivos médicos. (Suplemento para
Dispositivos Médicos, 2006)

Al final de la guia “Lineamientos para obtener el registro sanitario de un dispositivo medico, asi
como la autorizacién para la modificacion a las condiciones de registro”, se muestra una tabla matriz
que resumen los requisitos técnicos para los dispositivos médicos en base a su clasificacién por
nivel de riesgo. En el Anexo 1 se muestra la tabla. La pasta dental estd en la clase I, por lo que
deberan integrarse los requisitos palomeados en la tabla. En el numeral 4.5 y posteriores
particularizaremos cada punto en base a lo que aplica para una pasta dental.
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4.4. Asuntos Regulatorios y Responsable Sanitario

4.4.1. Departamento de Asuntos Regulatorios y sus Funciones

El departamento de Asuntos Regulatorios es un area que se ha desarrollado a partir del deseo de los
gobiernos para proteger la salud publica, mediante el control de la seguridad y la eficacia de los
productos en  4areas que incluyen medicamentos (farmacéuticos), dispositivos médicos,
medicamentos veterinarios, pesticidas, herbolarios, suplementos alimenticios, cosméticos entre
otros. Las empresas responsables por el descubrimiento, ensayos, fabricacién y comercializaciéon de
estos productos deben de asegurarse que el suministro de sus productos sea seguro y haga una
contribucidn a la salud y bienestar publicos. El departamento es responsable de la presentacion de
los documentos para registro (dossier) de un producto ante la Agencia regulatoria (COFEPRIS) y de
hacer las negociaciones pertinentes para obtener y mantener la autorizacién para su venta. El
departamento también tomara parte en el desarrollo de los conceptos de marketing del producto
para las frases publicitarias (textos y frases aprobados por el area para ser utilizados en el
producto) antes de su registro y comercializacion. Es importante decir que a pesar de los esfuerzos
internacionales encaminados a la armonizacién de los requisitos, las normas establecidas por los
diferentes gobiernos y su interpretacién por los organismos reguladores rara vez coinciden. En
consecuencia, los datos de registro preparados para un pais con frecuencia no cumplen todos los
requisitos de otro, por lo que los profesionales del area deben estar bien informados para asesorar
sobre estas cuestiones. Deberan estar actualizados frecuentemente con las normas y regulaciones
vigentes en su pais y en los paises donde desean distribuir sus productos, asi como con las
restricciones legales y cientificas que apliquen para el insumo o producto ya que informacion
inadecuada o faltante puede producir retrasos para la comercializacién de un producto costandole
dinero por el tiempo perdido a la empresa, por lo que en el drea debe haber el enfoque de “bien a la
primera”. En algunas juntas los jefes del departamento son llamados para asesorar junto con los de
marketing sobre las decisiones estratégicas de la empresa y el producto.(TOPRA, 2012) (Wisegeek, 2012)

Las principales funciones son: proveer soporte a las areas de investigacién, comercializacion,
produccion y distribuciéon de los productos de la empresa para asegurar el cumplimiento de la
legislacién vigente, revisar que los marbetes en los empaques cumplan con la Norma o Regulacién
vigente, ser el nexo entre la empresa y las autoridades sanitarias presentando toda la informacion
técnica y cientifica relativa a sus dispositivos médicos (y/o medicamentos) para que sean evaluados
y aprobados para su posterior comercializacién cumpliendo con los requerimientos nacionales e
internacionales. Asi como la vigilancia posterior a su comercializacién para la presentacién de los
reportes de Tecnovigilancia y/o Farmacovigilancia. (Pfizer, 2006) (Baxter, 2011) (Wisegeek, 2012)

Lo que se busca en las personas que integren esta area es que sean: (Baxter, 2011) (TOPRA, 2012)

o Competentes en reglamentaciones, farmacovigilancia y/o tecnovigilancia y conocimiento
técnico y cientifico de los insumos o productos.

e Sean capaces de traducir la informacién comercial y cientifica de los Insumos, en
presentaciones o informes facilmente comprensibles que se envian a los organismos
reguladores.

o Cuenten con excelentes aptitudes de comunicacion ente la misma aérea, otras areas y con
los organismos reguladores.
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Y es muy importante resaltar ciertos puntos como: (GUNDERSEN, 2002)

e Mantenerse informado y seguir aprendiendo: Estar al pendiente de las Normas y cambios
regulatorios.

e Trabajo en equipo y compartir conocimiento regulatorio: Como equipo estar coordinados
en las diferentes actividades, asignar lo que le corresponde a cada quien, asi como apoyo en
la interpretacidon de normas y presentacion de la informacion ante el 6rgano regulador.

e C(Creacion de redes. Conocer a otros profesionales del area de otras empresas y/o paises, ya
sea asistiendo a seminarios, siendo miembro de alguna asociacién, intercambiando
experiencias y participando en debates.

Por lo que no solo depende del lider sino de todo el equipo el fomentar la comunicacién, el
intercambio de conocimiento y compartirlo para poder tener un equipo fuerte en el area de asuntos
regulatorios.

4.4.2. Responsable Sanitario y sus Funciones

El Responsable Sanitario es una persona fisica que garantiza a la autoridad sanitaria la calidad de
sus productos y servicios, ya sea en una fabrica de medicamentos, en una farmacia o en un
establecimiento de servicios para la salud y esta responsabilidad es compartida con los propietarios
del establecimiento. En México se ha adoptado a la figura de responsable sanitario como elemento
prioritario para ejercer las atribuciones que tiene la autoridad en la vigilancia de la calidad,
seguridad, y eficiencia de los Insumos con los que se trabajen. Para la obtenciéon de un Registro
Sanitario debe existir un Responsable sanitario legalmente establecido en el pais que responda a la
autoridad por la calidad del producto, por los efectos adversos que pudiese llegar a ocasionar y en
su caso, por cualquier eventualidad que pudiera surgir por alguna contingencia o caso fortuito. Esto
significa contar con un Responsable con infraestructura técnica, tanto humana como en
instalaciones, para garantizar en el pais la seguridad, estabilidad, eficiencia y calidad de los insumos,
tanto de fabricaciéon nacional como de importacién, ademas de responder legalmente por los efectos
adversos en el caso del dafio causado por los insumos. (FRATIMUNARI, Reyes Ortega, & Saleta, 2005)

La LGS en los articulos 257 y 260 nos dicen que el responsable sanitario debe ser un profesional con
titulo registrado por las autoridades educativas competentes. Dependiendo del tipo de
establecimiento (fabrica o laboratorio, materias primas y productos que se maquilen y/o importen),
el responsable sanitario puede ser un farmacéutico, quimico farmacéutico bidlogo, quimico
farmacéutico industrial o profesional cuya carrera se encuentre relacionada con la farmacia. (LGS, 2012)

En la RIS Capitulo III “Responsables Sanitarios”, vienen las obligaciones dependiendo del tipo de
establecimiento y productos que se elaboren. Entre algunas de las actividades del responsable
marcadas en el articulo 121 estan: (Reglamento de Insumos para la Salud, 2011)

I.  Supervisar que el proceso de fabricaciéon de los Insumos se ajuste a los requisitos
establecidos en la Norma correspondiente;

II.  Autorizar por escrito los procedimientos normalizados de operaciéon

[II. Establecer y supervisar la aplicacién de los procedimientos que permitan la liberacién de
materias primas, medicamentos en proceso y productos terminados.
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IV. Autorizar por escrito los procedimientos vinculados con el proceso de los firmacos y
medicamentos que sean o contengan estupefacientes o psicotropicos.

V. Estar presentes durante las visitas de verificacién que practique la Secretaria o designar,
por escrito, a quien habra de representarlos en ellas, en caso de ausencia.

De acuerdo a lo anterior, debe haber una gran comunicacién entre el departamento de Asuntos
Regulatorios y el Responsable Sanitario. Ambos deben de estar actualizados sobre las normas y
regulaciones aplicables a sus productos, deben de mantenerse un paso adelante de los problemas
asociados con los insumos que por su naturaleza implican un riesgo. De ahi que el Responsable
Sanitario como Asuntos Regulatorios tengan la capacidad de reaccionar ante el primer signo de
alarma y tengan un sistema proactivo y preventivo que permitan monitorear y ver el
comportamiento a través de esquemas de farmacovigilancia y/o tecnovigilancia.
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4.5.Requisitos Técnicos y Legales para la Solicitud de Registro Sanitario
de una crema dental

En el numeral 4.3.7 se indica que en el apéndice Il “Lineamientos para obtener el Registro Sanitario
de un Dispositivo Médico asi como la autorizacién para la modificacién a las condiciones de
registro” del Suplemento para dispositivos médicos, estdn marcados los puntos a presentar para
obtener el registro sanitario de un dispositivo medico, en este caso la crema dental. Estos puntos se
iran explicando conforme el orden de la tabla del anexo I. (sera un ejemplo basico en la compilaciéon
del Dossier).

La crema dental esta en nivel de riesgo clase I, por lo que son solo los puntos palomeados en la tabla
los que hay que presentar. Hay ciertos requisitos palomeados en la tabla que no aplican para una
crema dental, por lo que en esos puntos se mencionan particularidades del producto.

Estos tramites y solicitudes se realizan en el CIS de COFEPRIS ubicado en Monterrey No. 33 Esquina
Oaxaca. Col. Roma. México D.F.

4.5.1. Solicitud de Cita para el Ingreso de TRAMITES

Con el fin de brindar un mejor servicio y evitar tiempos prolongados de espera en el ingreso de
tramites, es necesario solicitar previa cita, ya sea mediante la pagina de la COFEPRIS en la opcién
“Solicitud de Cita” o a través del Centro de Atencién Telefénica al nimero 01 800 033 5050. La
COFEPRIS nos hace las siguientes recomendaciones: (COFEPRIS 4,2011)

- Serequiere su puntual asistencia.
- Las citas seran programadas para el siguiente dia habil.

- La tolerancia para atender su cita es de 15 minutos, de lo contrario sera necesario que la
solicite nuevamente y se le programara al dia habil siguiente.

- Unicamente se atenderan el nimero de tramites declarados en su solicitud.

- Las personas con cita para ingreso de tramites, podran recoger resoluciones inicamente
durante el mismo horario de su cita.

4.5.2. Buenas Practicas de Fabricacion.

Para obtener el registro sanitario de la crema dental se debe cumplir con las Buenas Practicas de
Fabricacidn conforme a la legislacion sanitaria vigente. (Suplemento para Dispositivos Médicos, 2006)

Considerando que los dispositivos médicos juegan un papel fundamental en la salud en los
diferentes estados del proceso natural de la enfermedad: preventivo, correctivo, diagnostico,
tratamiento y rehabilitacién, es indispensable establecer los requisitos minimos necesarios de
buenas practicas de fabricacién para todo el proceso. Por otra parte, es necesario mencionar que las
pruebas que se realizan al producto terminado son destructivas por lo que la aplicacién de las
buenas practicas de fabricacién son la herramienta que apoya la garantia de calidad por la
implementacién de un sistema de calidad que contemple la sistematizaciéon de los procesos, sus
controles y su validacion. Para productos de Fabricacion Nacional y comercializados en el pafs,
actualmente esta el PROYECTO de Norma Oficial Mexicana PROY-NOM-241-SSA1-2011, Buenas
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practicas de fabricacién para establecimientos dedicados a la fabricacién de dispositivos médicos.
Esta Norma establece las especificaciones que deben reunir los procesos desde el disefio de la
instalacion, produccién, acondicionamiento, estabilidad, almacenamiento y distribuciéon de los
dispositivos médicos comercializados en el pais, con el objeto de asegurar que éstos cumplan

consistentemente con los requerimientos de calidad y funcionalidad para ser utilizados por el
consumidor final o paciente. (PROY-NOM-241-SSA1 Buenas practicas de fabricacion para establecimientos dedicados a la fabricacion de

dispositivos médicos., 2011)

4.5.3. Formato y Solicitud de Pago.

Se debe presentar la solicitud en el formato General de Solicitudes, adicionando el pago de derechos
correspondiente de acuerdo a la clasificacién con base al riesgo sanitario del producto conforme a la
Ley General de Pago de Derechos. (Suplemento para Dispositivos Médicos, 2006)

Se debe presentar la “Solicitud de Registro Sanitario de Dispositivos Médicos”. El formato y la guia
de llenado se pueden descargar de la pagina de la COFEPRIS (www.cofepris.gob.mx), en la opcion de
“Tramites y Servicios” posteriormente a la opcién “Formatos” y por ultimo la opcién
“Autorizaciones, Certificadas y Visitas”. Esta guia ayuda al usuario al llenado de los datos. Cada
tramite viene designado con una homoclave y los requisitos documentales que hay que integrar.
Para Solicitud de Registro Sanitario de dispositivos Médicos de fabricacidon nacional le corresponde
la homoclave COFEPRIS-04-001-A. (COFEPRIS 5,2011)

En el Anexo II se muestra el formato y los campos a ser llenados con ayuda de la guia. Para el pago
de derechos, la pagina de la COFEPRIS en su vinculo “Pago electrénico de Derechos, Productos y
Aprovechamientos”, gracias al Servicio de Administracién Tributaria ha implementado un esquema
electronico denominado “e5cinco”, para los tramites y servicios que requieren del Pago de
Derechos, Productos y Aprovechamientos (DPA’s), el cual se realiza de manera electrénica. Esta se
puede pagar a través de internet o en la ventanilla bancaria. Al presentar el pago en el CIS se debe
entregar el comprobante de pago original y 2 copias, estas son selladas y una copia (como acuse de
recibido) es regresada al solicitante con un numero de captura para verificar posteriormente
cuando el tramite esté disponible (el registro sanitario). La solicitud de Registro Sanitario de
Dispositivo medico case I para el aflo 2012 tiene un costo de $8932.08. (COFEPRIS7,2011)

4.5.4. Aviso de Funcionamiento del Establecimiento y del Aviso del
Responsable Sanitario.

Adicionalmente se deben presentar la copia del aviso de funcionamiento del establecimiento y del
aviso del responsable sanitario. (Suplemento para Dispositivos Médicos, 2006)

El establecimiento debe tramitar su alta ante la Secretaria de Hacienda y Crédito Publico; ya sea
poder notarial o acta constitutiva, asimismo cumplir con los tramites requeridos por la Secretaria de
Salud. El establecimiento debe contar como minimo con: (PROY-NOM-241-S5A1 Buenas précticas de fabricacién para

establecimientos dedicados a la fabricacién de dispositivos médicos., 2011) (Suplemento para establecimientos dedicados a la venta y suministro de

medicamentos y otros insumos para la salud, 2005)

- Manual de Calidad.
- Manual de PNO.

- Organigrama del establecimiento indicando los puestos y las personas que los ocupan.
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- Edicién vigente de la FEUM, asi como los suplementos correspondientes y de las NOM
aplicables a los dispositivos médicos que se fabriquen o comercialicen.

- Relacién de dispositivos médicos que se comercializan, indicando su registro sanitario.
- Relacién de dispositivos médicos que cuentan con registro sanitario.

- Planos arquitectonicos, planos o diagramas que indiquen flujos de materiales, personal y
productos, y planos de los sistemas criticos.

- Relacién de equipos de fabricacion incluyendo sus caracteristicas y su ubicacion.
- Relacién de equipos e instrumentos analiticos incluyendo sus caracteristicas y su ubicacion.
- Expediente legal de cada dispositivo médico.

El Formato y la guia de llenado del Aviso de Funcionamiento y de Responsable Sanitario se pueden
descargar de la pagina de la COFEPRIS (www.cofepris.gob.mx), en la opciéon de “Tramites y
Servicios” posteriormente a la opcién “Formatos” y por ultimo a la opciéon Aviso de Funcionamiento,

de Responsable Sanitario y Modificacién o Baja. Esta guia ayuda al usuario al llenado de los datos.
(COFEPRIS 5,2011)

En el Anexo III se muestra el formato y los campos a ser llenados con ayuda de la guia. Al momento
de entregar la informacion se debe entregar un original y una copia, para que estas sean selladas y la
copia (como acuse de recibido) sea entregada al solicitante.

La Clave SCIAN (Sistema de Clasificacion de América del Norte) para los establecimiento se puede
obtener de la misma pagina en la opcién “Tramites y Servicios” posteriormente a la opcién “Clave
SCIAN” que desplegara una lista de las actividades que requieren aviso de funcionamiento o
Licencia Sanitaria. (COFEPRIS 6, 2011)

A continuacion se muestra:

Aviso de Funcionamiento
Clave SCIAN Descripcion de la Actividad Area Entidades
Federativas

Requiere
COFEPRIS | Licencia

Fabricante de jabones, limpiadores y
dentifricos (Solo para jabones y Productos y Servicios X X

325610 limpiadores)

Fabricante de jabones, limpiadores y

dentifricos (Sélo para Dentifricos) Insumos para la Salud X X

Cuadro 9. Clave SCIAN correspondiente a Fabrica de dentifricos.
4.5.5. Informacion cientifica y Técnica

Se debe presentar el dossier con la informacién cientifica y técnica en idioma espaiiol que describa
las caracteristicas de la crema dental y demuestre la seguridad y eficacia del mismo, asi como la

documentacién legal correspondiente conforme a los lineamientos siguientes: (Suplemento para Dispositivos
Médicos, 2006)
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Informaci6én General, que incluya al menos:

- Nombre Genérico

- Nombre comercial

- Forma Fisica o Farmacéutica

- Presentaciones (en caso de contar con varias presentaciones, se deben incluir todas,
también se puede incluir el catidlogo comercial que las contenga sé6lo con fines de
informacion.)

- Finalidad de uso.

- Lacategoria y clasificacion con base al nivel de riesgo sanitario.

Al integrar el expediente o dossier, es conveniente integrar una carta de presentacién a manera de
resumen de los datos generales del dispositivo a registrar y de la empresa que registra. El cuadro 10
es un ejemplo de la Informaci6n general.
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Fecha: dia/mes /afio
Para: Comision Federal de Proteccién Contra Riesgos Sanitarios (COFEPRIS)

Monterrey No. 33 Esq. Oaxaca. Col. Roma. México D.F.
De: Nombre de la Empresa
Asunto: Solicitud de Registro Sanitario para la “Crema Dental XXX”
Estamos entregando a su amable atencién la documentacion abajo enlistada para la solicitud de Registro Sanitario “Crema
Dental Proteccion Familiar”. Producto Higiénico para el cuidado Oral. Contiene ___ con los marbetes, etiquetas e insertos,
correspondientes al producto ya mencionado, por lo que se solicita de la manera més atenta se nos entregue una copia
rubricada de los mismos cuando el registro sea aprobado. Comprometiéndome a manifestar cualquier cambio relativo a

los mismos, lo anterior para los fines procedentes.

Informacion General de producto

Nombre comercial: Crema Dental XXX
Descripcion del producto: Crema/Pasta Dental
Forma fisica: Crema Dental Blanca
Finalidad de uso: Prevencion contra la caries dental
Categoria y clasificacién: Producto higiénico - Clase I
Fabricante: Nombre del Fabricante
Direccion
Distribuido por: Nombre del Distribuidor

Direccion del Distribuidor
Empaque: Tubo laminado y cajilla de cartéon
Presentaciones: XX mL

Dossier de producto:

Toda la informacién requerida el registro esta contenida en los siguientes apéndices:
(Orden de los Apéndices)

Esperando contar con su aprobacion quedamos de Usted(s)

Atentamente:

Nombre de la persona

Cargo que ocupa

Cuadro 10. Ejemplo de carta de Presentacién.
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4.5.6. Listado de Accesorios

Para el caso de Registro de Equipos. Este punto no aplica ya que la crema dental no cuenta con
accesorios en su presentaClén flnall (Suplemento para Dispositivos Médicos, 2006)

4.5.7. Etiqueta

Presentar por duplicado proyecto de etiqueta o contra etiqueta (marbete) con la informacion
minima obligatoria en espafiol, de acuerdo con la Norma Oficial Mexicana Vigente y demas
disposiciones aplicables. (Suplemento para Dispositivos Médicos, 2006)

La Norma que se aplica en el etiquetado es la NORMA Oficial Mexicana NOM-137-SSA-2008,
Etiquetado de Dispositivos médicos. Esta Norma establece los requisitos minimos, que sirven para
comunicar la informacién a los usuarios, que deberd contener el etiquetado de los dispositivos
médicos, la crema dental, de origen nacional o extranjero, que se comercialicen o destinen a

usuarios en el territorio nacional. Algunos puntos de importancia para el etiquetado de la crema
dental son: (NOM-137-SSA1-2008, Etiquetado de dispositivos médicos, 2008)

- Denominacion genérica del producto.

- Denominacién distintiva del producto. Este es el tinico requisito que se permite se exprese
en otro idioma diferente del espafiol, si éste es el caso.

- Datos del fabricante. Cuando el fabricante en México sea el titular del registro sanitario se
expresara la leyenda: "Hecho en México por:" o "Fabricado en México por:" o
"Manufacturado en México por:", u otra analoga, seguido de la razén social y domicilio.

- Numero de registro otorgado por la Secretaria de Salud.

- Fecha de caducidad del producto cuando proceda, de acuerdo con los estudios de
estabilidad, y ésta no debera de exceder de 5 afios. Para su identificacién deberan utilizarse
las siguientes leyendas alusivas: "Caducidad y/o Expiraciéon y/o Vencimiento o Cad. y/o
Exp.y/o Venc." u otra analoga o el simbolo correspondiente. La identificacién de la fecha de
caducidad debe incluir el mes y afio de tal manera que no ocasione confusion en el usuario,
en caracteres legibles e indelebles.

- Numero de lote o nimero de serie. Para su identificacidn, deberan utilizarse las siguientes

leyendas alusivas: "Lote __" o "Lot. __", "Numero de serie __" o "Serie No. __" u otra

analoga o el simbolo correspondiente.

- Contenido. Indicar el nimero de unidades que lo componen, dimensiones nominales, el
volumen, el peso correspondiente.

- Instrucciones de uso del dispositivo médico. usando por el uso, manejo y conservacion del
producto sea requerido, debe contarse con esa informacién, misma que se indicara en la
etiqueta o contraetiqueta o en el instructivo o manual anexo.

- Todo incidente adverso que pueda ocasionar el uso del producto, cuando aplique, debe ser
informado en la etiqueta o contraetiqueta.

- Se deben declarar leyendas de advertencia o precaucién
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- Informacién Sanitaria. Los datos que ostenten las etiquetas o contraetiquetas de los
productos objeto de esta Norma, en su envase o empaque de venta (primario, secundario,
multiple o colectivo), asi como la publicidad contenida en las mismas, debera cumplir con lo
dispuesto en la Regulacion vigente.

- Los dispositivos médicos formulados que en base a sus caracteristicas y composicion
tengan varios ingredientes deberan tener en su etiqueta o contraetiqueta la férmula
cualitativa o la declaracién de sus principios activos o firmacos contenidos, cuando aplique.

Aparte de lo establecido en esta norma también se debe considerar lo que nos dice el Proyecto de
Norma Oficial Mexicana PROY-NOM-219-SSA-2002, Limites maximos de concentracion de fluoruros
en productos higiénico-odontolégicos e insumos de uso odontolégicos fluorados, para el etiquetado
en el envase primario y secundario. Entre lo que se marca: (PROY-NOM-219-55A1, 2002)

- Las etiquetas del envase primario y secundario deben indicar la concentracién final de
fluoruro total en ppm.

- Las pastas dentales con concentracion maxima de 1 500 ppm de fluoruro total deben incluir
la leyenda: “En menores de 6 afios use 5 mm, bajo supervisiéon de un adulto. “Evite su
ingestién.”

- Las pastas dentales con concentracién maxima de 550 ppm de fluoruro total deben incluir
la leyenda. “Esta pasta es recomendada para nifios menores de 6 afios use 5 mm, bajo
supervision de un adulto. Evite su ingestion”.

- Las pastas dentales fluoradas que contengan fluoruro estanoso ademas de lo dispuesto en el
punto anterior deben indicar en su etiqueta: “Este producto puede provocar manchas en
sus dientes las cuales no son permanentes y pueden ser removidas por su odontélogo”;
excepto aquellos que a través de estudios clinicos demuestren no causar este efecto.

A continuacién se muestra a base de ejemplo la imagen 6, el empaque primario de una crema dental
comercial con los textos minimos mas importantes que nos marcan las Normas arriba mencionadas.
Es importante decir que en el proyecto de Etiqueta solo se pondran los textos que llevara el
empaque primario y secundario, lo que respecte a Logotipos, imagenes y colores no compete ni es
regulado por la COFEPRIS.
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=  Denominacion
Comercial

=  Denominacién Genérica

=  Contenido

e dee over o

Cont Mera 125 e omrresg)

= Nuamero de Atencién al = Leyenda de Precaucion
Consumidor

= Informacién
Sanitaria

=  Instrucciones
de Uso

M‘f. IS TGio en niNGS MAYOTE Ut U Ui,
. = — .

S INGREDIENTE ACTIVO: Fluoruro de Sodio/Sodium Fluoride
=  Formula con principio Agua/ Aqua, Silica Hidratada /

INGREDIENTES: Sorbitol,
X . . Amwsmm/mmu
activo e ingredientes de Sodio / Sodium Fluoride, Sacarina

= Datos del Fabricante

=  Numero de
Registro Sanitario

=  Fechade
caducidad y
Ndamero de Lote

Imagen 6. Textos en empaque primario.
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4.5.8. Instructivo de Uso

Se debe incluir un instructivo para el buen uso de la crema dental, debe presentarse por duplicado y
debe tener la siguiente informacién:

Descripcion del producto

- Finalidad de uso

- Condiciones de Conservaciéon y Almacenamiento

- Precauciones y/o Advertencias (Suplemento para Dispositivos Médicos, 2006)

En el numeral anterior se incluyen estos puntos de acuerdo a la Norma de Etiquetado.

4.5.9. Manual de Operacion

No aplica ya que este punto es para equipos y su mantenimiento, limpieza, ensamble entre otros.
(Suplemento para Dispositivos Médicos, 2006)

4.6.Descripcion o Diagrama de los componentes funcionales, partes y
estructura

Para los Dispositivos médicos que no pueden definirse o describirse por medio de una formula, se
debe presentar una descripcion mediante un diagrama, esquema o imagen. Este punto no aplica ya
que la crema dental se puede describir mediante formula. (Suplemento para Dispositivos Médicos, 2006)

4.6.1. Declaracion de formula Cuali- Cuantitativa por unidad de
medida, dosis o porcentual

La crema dental es un producto formulado por lo que se incluirian los ingredientes del producto, ira
firmada por el responsable de calidad del fabricante en el pais de origen, o por el responsable

sanitario del establecimiento que solicita el registro sanitario en México. (Suplemento para Dispositivos Médicos,
2006)

Se recomienda poner en orden descendente el contenido de los ingredientes y su funcién. A

continuacién en el cuadro 11 se pone un ejemplo en base a la formula 2 del numeral 4.2.11. (PADER,
1993) (CARRASCO, 2009)
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Formula Cuantitativa del Producto
Nombre de la Crema Dental
INGREDIENTES FUNCION %P /P
Fosfato Dicalcico dihidratado Abrasivo 40.00
Glicerina al 96% Humectante 25.00
Agua Vehiculo 24.22
Fosfato Dicdlcico anhidro Abrasivo 5.00
Sabor Saborizante 2.00
Lauril Sulfato de sodio Surfactante 1.70
Carboximetilcelulosa Viscosante 1.00
Monofluorofosfato de sodio Agente anticaries 0.78
(1450ppm fe fludr)
Sacarina de Sodio Edulcorante 0.30
Total p/v 100.00
Nombre del Responsable Sanitario y
Firma

Cuadro 11. Formula cuali-cuantitativa.

4.6.2. Materias Primas

Este punto no es solicitado por el cuadro matriz, ya que esta referido a implantes, medios de
contraste, agentes de diagnostico que se administran directamente al paciente (in vivo) y agentes de
diagnostico con isotopos radioactivos e inyectables. Sin embargo el fabricante debe tener en registro
la informacién de la fabricacién del ingrediente activo e ingredientes o aditivos. La descripcion
completa del proceso de fabricacién indicando las materias primas y pasos criticos, as{ como los
controles utilizados para garantizar la produccién sistemadtica del ingrediente activo con la calidad
requerida, el nombre y domicilio del fabricante del ingrediente activo (si es el caso), copia del
certificado de analisis del fabricante del ingrediente activo, asi como de los aditivos, que contenga
especificaciones del resultado con firma autégrafa del responsable sanitario del establecimiento

instalado en el territorio nacional que pretende ser el titular del registro sanitario. (Suplemento para
Dispositivos Médicos, 2006)
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4.7.Informacion técnica y cientifica que soporte las caracteristicas de

atoxicidad, seguridad y eficacia del dispositivo médico

La crema dental por sus condiciones de uso y funcidn, ademas delo anterior también debe cumplir
con lo siguiente:

4.7.1. Informacion del Proceso de Fabricacion.

Se debe incluir una descripcién breve o diagrama de flujo del proceso de fabricacién. (Suplemento para
Dispositivos Médicos, 2006)

Practicamente en base a lo descrito en el numeral 4.2.12 sobre el proceso de manufactura, el cuadro
12 es un resumen del proceso. (BALSAM & Gershon, 1972) (WILKINSON-R, 1990)

Resumen del Proceso de Manufactura

Tanque Principal

1. Hidratar la goma de celulosa con un agente humectante y agua. Mezclar.
Tanque Auxiliar

2. Mezclar el agente abrasivo con tantas partes de agua.

3. Mezclar el edulcorante. Mezclar.

4. Incorporar el agente activo. Mezclar.
Tanque Principal

5. Afiadir la mezcla del tanque auxiliar al tanque principal. Mezclar

6. Afiadir saborizante, colorante y aditivo(s) (p. ej.pirofosfato de tetrasodio). Mezclar.

7. Anadir agente surfactante. Homogenizar

8. Llevar al vacio.

9. Llenar en tubos y etiquetar.

Revisar: Temperatura
Velocidad de agitaciéon
Viscosidad

Presién de vacio

Cuadro 12. Resumen de proceso de manufactura.
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4.7.2. Informacion del proceso de esterilizacion.
Este requisito no aplica ya que no es un producto estéril.
4.7.3. Informacion sobre el envase.

Descripcion breve del envase primario y en su caso el secundario, sefialando los materiales usados
en la fabricacion del mismo, que garanticen la estabilidad del producto. (Suplemento para Dispositivos Médicos,
2006)

De acuerdo a la informacién en el numeral 4.2.17 sobre la informacion del envase, se menciona
brevemente: (BALSAM & Gershon, 1972)

- Envase primario: Tubo laminado de polietileno y tapa de polipropileno.

- Envase secundario: cajilla de carton.

4.7.4. Informacion sobre el control del Producto Terminado.

Se debe presentar el Certificado de Analisis original, incluyendo el nimero de lote o de serie, las
especificaciones y resultado del producto terminado emitido por el fabricante, firmado por el
responsable de aseguramiento de Calidad o por el Responsable Sanitario del establecimiento que
solicita el registro sanitario en México. (Suplemento para Dispositivos Médicos, 2006)

De acuerdo a la PROY-NOM-241-SSA1-2011, Buenas practicas de fabricacién para establecimientos
dedicados a la fabricacion de dispositivos médicos, se debera supervisar que todos los analisis se
realicen de acuerdo a lo descrito en la FEUM, las NOM que correspondan, farmacopeas o referencias
reconocidas internacionalmente o a falta de éstas se utilizara la metodologia validada del fabricante
y supervisar que se cumplan con todos los PNO’s relacionados a la funcién de calidad, asi como la

aprobacién de toda la documentacion técnica del establecimiento que tenga efecto sobre la calidad
de los procesos o diSpOSitiVOS médicos. (PROY-NOM-241-SSA1 Buenas précticas de fabricacion para establecimientos dedicados a la

fabricacién de dispositivos médicos., 2011)

En base a lo mencionado en el numeral 4.2.12, las materias primas como el producto terminado
deben de pasar por el departamento de control de calidad para su inspeccién y muestreo. Entre las
pruebas que se le realizan a la crema dental ya terminada en el certificado de calidad, resultados y
especificaciones son:

- Gravedad Especifica

- Viscosidad

- pH

- Nivel de Abrasién

- Concentracion final de Fluoruro

- Apariencia: textura, color, olor y sabor

- MiCFObiOlégiCOS! Bacterias, mohos y levaduras. (BALSAM & Gershon, 1972) (BALLESTEROS Garcfa & Garcia Fraile,
2001) (PROY-NOM-219-SSA1, 2002
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El objetivo del control microbiolégico al producto es doble:

- Primeramente, garantizar la seguridad del consumidor permitiendo evitar que se
comercialicen productos que contengan microorganismos los cuales pueden causar un
riesgo a la salud.

- En segundo lugar, asegurar al producto una buena calidad general bajo el punto de vista
organoléptico y una buena conservacion en el tiempo. (BALLESTEROS Garcia & Garcia Fraile, 2001)

4.7.5. Métodos Analiticos

Este punto no es solicitado en el cuadro matriz, pero se deben de tener los métodos analiticos
vigentes y validados de acuerdo a la las Buenas Practicas de Fabricacién ya sean de la Farmacopea o
de Normas oficiales mexicanas o alguna otra referencia reconocida internacionalmente. En caso de
que esta informacion tenga que ser presentada ante auditorias o lo llegue a solicitar la autoridad de
Salud o COFEPRIS.

La PROY-NOM-219-SSA1-2002, Limites maximos de concentracion de fluoruros en productos
higiénico-odontoldgicos e insumos de uso odontolégicos fluorados establece los tipos de fluoruros y
sus limites maximos de concentraciéon en productos higiénico-odontolégicos e insumos de uso
odontolégicos, asi como los métodos de prueba para la verificacion de los limites maximos de
concentracion. Por lo que el fabricante debera basarse en los métodos analiticos descritos para
calcular el contenido de fldor en el producto final. (PROY-NOM-219-55A1, 2002)

4.7.6. Estudios de Estabilidad

La crema dental requiere ostentar una fecha de caducidad por lo que se debe presentar el resumen
que contenga las determinaciones a evaluar y las conclusiones de los estudios de estabilidad en el
envase primario propuesto. Dicho resumen debera estar revisado y firmado por el responsable de
la unidad de calidad del fabricante o por el responsable sanitario. El fabricante debe establecer la
metodologia y condiciones de prueba basado en las caracteristicas del producto que garanticen que

durante el periodo de vida ttil recomendado se conservan las caracteristicas originales. (Suplemento para
Dispositivos Médicos, 2006)

Por estabilidad se entiende a la propiedad de una forma farmacéutica y/o materia prima contenida
en un determinado material de empaque para mantener dentro de los limites especificados y dentro
del tiempo de almacenado y uso, las caracteristicas fisicas, quimicas, microbioldgicas y terapéuticas
que tenia en el momento de ser fabricada- (SARABIA & Lopez Arellano, 2004)

Actualmente no hay una norma de estabilidad para dispositivos médicos en general, la mas apegada
es la NOM-073-SSA1-2005, Estabilidad de farmacos y medicamentos que marca los estudios que
permiten establecer las condiciones de almacenamiento, periodos de reandlisis y vida util, para
proporcionar evidencia documentada de cémo la calidad de un farmaco o un medicamento
(formulacién semisélida) varia con el tiempo, bajo la influencia de factores ambientales como:
temperatura, humedad o luz. El PROYECTO de Norma Oficial Mexicana PROY-NOM-241-SSA1-2011,
Buenas practicas de fabricacién para establecimientos dedicados a la fabricacién de dispositivos
médicos, menciona de manera general los estudios que se le deben de realizar al producto (mas no
particularidades), el fabricante deberd considerar todos los parametros de evaluacién que
correspondan al tipo de producto, que permitan garantizar que el dispositivo medico es estable
durante su periodo de vida util. Entre lo que se debe realizar:
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= Estudios de Estabilidad Acelerada. Para registro de un dispositivo médico o modificaciones
a las condiciones de registro. Se deben llevar a cabo en tres lotes piloto o de produccién con
la formulacién y el material de envase sometidos a registro o que se pretenda someter.

= Estudios de estabilidad a largo plazo. Se deben llevar a cabo en tres lotes de produccién a
las condiciones particulares, por un periodo minimo igual a la vida util tentativa, para
confirmarlo.

= Estudios de anaquel. Incluir al menos un lote al afio que debe analizarse o evaluarse
anualmente.

=  Protocolo del estudio. Debe contener la siguiente informacion:

- Nombre del dispositivo - Tiempos de muestreo vy
médico, asi como forma analisis.
farmacéutica y concentracion,
si procede. - Parametros de prueba.
- Tamafio y niimero de lotes. - Criterios de aceptacién (o bien
especificaciones para
- Descripcion, tamafio y estabilidad).
composicién del envase o
empaque primario. - Referencia de los métodos
analiticos o de prueba por
- Condiciones del estudio. parametro y su validacién, si
procede.

= Informe del estudio. Debe contener la siguiente informacién:

- Nombre del dispositivo estandar y el coeficiente de
médico, asi como forma variacion.

farmacéutica y concentracion,
si procede. - Evaluacion de los datos; incluir

graficas, si procede.
- Numero y tamaifio del (los)

lote(s) y fecha de fabricacién. - Métodos  estadisticos 'y
férmulas utilizadas, si
- Datos analiticos tabulados por procede.
condicién de almacenamiento,
fuente de cada dato obtenido y - Resultado del analisis
fecha de andlisis. estadistico y conclusiones.
- Datos individuales, el - Propuesta del periodo de
promedio, la  desviacién caducidad.

Los estudios deben llevarse a cabo en el mismo envase primario propuesto para su almacenamiento
y distribucién. Los estudios de estabilidad a largo plazo de los lotes sometidos en el expediente de
registro deben continuar hasta cubrir el tiempo de vida util otorgada en el registro del producto. Los
lotes fabricados para la realizaciéon de los estudios de estabilidad deberdn estar sujetos a
procedimientos estandar de produccion. Estos estudios pueden hacerse extensivos a aquellos
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productos que pertenezcan a la misma familia, siempre y cuando la composicién, formulacién o
caracteristicas sea la misma en todos los casos y que este periodo de caducidad tentativo debe ser
confirmado con estudios de estabilidad a largo plazo. (PROY-NOM-241-55A1, 2011)

Las pruebas mas apegadas en base a la forma farmacéutica a realizar que marca la NOM-073 de
estabilidad para productos en gel, crema y ungiiento tépico son: (NOM-073-55A1,2005)

e Apariencia (incluye consistencia) e Pérdida de peso

e Color e Viscosidad

e Olor e Contenido de Conservadores

e Ensayo e Limite microbiano (inicio y final)
e pH

Y las condiciones que preestablece la Norma son: (NOM-073-S5A1 Estabilidad de medicamentos, 2005)

Tipo de Estudio Condiciones de Periodo Minimo Frecuencia de
Almacenamiento Analisis
Estabilidad acelerada 40°C £ 2°CJ/T5% £ 5% HR 3 meses 0,1y 3 meses
Estabilidad a 30°C £2°C / 65% + 5% HR B meses 0, 3, y 6 meses
condicidn intermedia™
Estabilidad 25°C+2°C/60% £ 5% HR o 12 meses 0,3, 6, 9y 12 meses
a largo plazo® 30°C £2°C/ 65% £ 5% HR

Cuadro 13. Tabla de condiciones de estudio de estabilidad.

*Es decision del fabricante llevar a cabo los estudios de estabilidad a largo plazo a 25°C + 2°C / 60%
+5% HR 0a30°C £ 2°C / 65% = 5% HR.

**Si30°C = 2°C / 65% * 5% HR es la condicién del estudio de estabilidad a largo plazo, no es
necesario hacer el estudio a la condicién intermedia.

Estas son las condiciones generales, el fabricante puede cambiar las temperaturas y la HR
dependiendo del producto mientras estén justificadas y se demuestre su estabilidad a largo plazo.

La Norma no marca un formato o plantilla para presentar este estudio. El estudio debe contener los
datos mencionados arriba, a manera de ejemplo se presentan 2 plantillas del Estudio de Estabilidad.
La informacién debe ser acumulativa y en forma de tabla. (SARABIA & Lopez Arellano, 2004)
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Estudio de Estabilidad para Crema Dental “X”, lote “Y”

Nombre del Producto/Potencia No. Estudio

No. Lote Tamafio Lote

Fecha de Fabricacién Fabricante/Lugar
Fecha de empaque Empacador/Lugar
Condic. Almacenamiento Orientacién de Almac.

Periodo de Caducidad aprobado / propuesto

Proposito del Estudio

Fecha de Inicio del estudio

Contenedor/Tamafio/ Proveedor

Proveedor del Cierre

Proveedor del Sello

Producto de Degradacion A

Producto de Degradacion B

Producto de Degradacién C

SEERERE

Etc.

Nombre y Firma del Responsable

ATRIBUTOS METODO PNO # | RESUTLADOS TIEMPO (meses)

0 9 | 12 | 18 | ETC
Apariencia
Ensayo

Cuadro 14. Ejemplo 1 del formato de reporte de estabilidad. (SARABIA & Lopez Arellano, 2004)
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No. Proyecto |Motivo de Estabilidad |

Descripcion del material de empagque Antecedentes

Cuadro 15. Ejemplo 2 del formato de reporte de estabilidad. (SARABIA & Lopez Arellano, 2004)

56



4.7.7. Reporte de Tecnovigilancia

Se debe presentar la informacién disponible sobre eventos adversos que se hayan presentado
durante su comercializacidn o uso. (Suplemento para Dispositivos Médicos, 2006)

La Tecnovigilancia (vigilancia de la seguridad de los dispositivos médicos) es el conjunto
de actividades que tienen por objeto la identificacién y evaluacién de incidentes adversos
producidos por los dispositivos médicos en uso asi como la identificacién de los factores de riesgo
asociados a éstos, con base en la notificacion, registro y evaluacion sistematica de las notificaciones
de incidentes adversos, con el fin de determinar la frecuencia, gravedad e incidencia de los mismos

para prevenir su aparicién y minimizar sus riesgos. (PROY-NOM-240-SSA1-2011, Instalacién y operacién de la tecnovigilancia,
2011)

Al presentar por primera vez el expediente no se incluye este reporte, este sera incluido para
solicitar la prérroga del registro sanitario ya estando la crema en comercializacién. Actualmente se
encuentra el Proyecto de Norma Oficial Mexicana PROY-NOM-240-SSA1-2011, Instalacién y
Operacion de la Tecnovigilancia, cuyo propdsito es el de garantizar que los dispositivos médicos que
se encuentran disponibles en el mercado funcionen de la manera indicada conforme a la intencién
de uso del fabricante (indicada en la autorizacién sanitaria correspondiente emitida por la
Secretaria de Salud) y en caso contrario se tomen las acciones correspondientes para corregir y
evitar la repeticion de los incidentes adversos o aliviar las consecuencias en caso de repetirse, con lo
cual se busca incrementar la protecciéon y mantener la salud y seguridad de los usuarios al difundir
la informaciéon que pueda reducir la probabilidad de que un incidente adverso se repita. La
evaluacion del riesgo obtenida de los incidentes adversos reportados por los fabricantes, usuarios
y/o operarios a la Secretaria de Salud, permitird evitar repeticiones o atender las consecuencias
de dichos incidentes, por medio de la difusién de la informacién. Esta norma permite unificar
criterios de aplicacién a nivel nacional, pretendiendo asi establecer perfiles de seguridad, a través
de la participacion y comunicacion activa entre cada uno de los integrantes y la autoridad sanitaria,
para la practica médica nacional.

Se deberan reportar todos los incidentes ocurridos con la crema dental ya sea con el activo o con
alguno de los compuestos de la formula.

Algunos puntos importantes del Proyecto de Norma son:

— Por parte del titular del registro sanitario o representante legal en México del titular del
registro sanitario del dispositivo médico, debe existir evidencia documental respecto al
riesgo que representa el uso del dispositivo médico conforme al andlisis de riesgo que se
lleva a cabo en la etapa de desarrollo del mismo para que con base en esta informacién se
puedan establecer los incidentes previstos acotandolos en las etiquetas, instructivos de uso
o manuales de operacién correspondientes.

— Losincidentes adversos deben notificarse por escrito al CNFV.

— El responsable de realizar la evaluaciéon de los incidentes adversos en las unidades de
tecnovigilancia debe estar calificado, por educacidn, formacién y experiencia, para realizar
su labor.

— EI CNFV sera el responsable de proponer las politicas, programas y procedimientos en
materia de tecnovigilancia en el territorio nacional, que expide la Secretaria de Salud.
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— Informar mediante escrito libre dirigido al CNFV y entregado a través del Centro Integral
de Servicios de la COFEPRIS o del Sistema Federal Sanitario a través de las unidades de
atencion al publico que reciben tramites, la identidad del profesional de la salud
responsable de la unidad de tecnovigilancia designado, quien sera el Unico interlocutor
valido en términos de tecnovigilancia ante el CNFV. Asi mismo informar cualquier cambio
que se produzca.

— Conservar todos los datos concernientes a la recolecciéon y documentacion del informe por
cinco afios o en funcidén de la vida util del producto, en cualquier caso se debera considerar
el periodo mas largo.

— Informar al CNFV sobre la implementacion de las acciones requeridas y los plazos
estipulados por la autoridad competente del pais donde se presenten los incidentes
adversos en el extranjero con el uso de productos que también se comercialicen en México.

— Realizar informe de tecnovigilancia, quinquenalmente, como parte del proceso de
prorroga (renovacion) o modificacion del registro sanitario, el cual contendra:

Monografia breve.
Nombre genérico.
Denominacidn distintiva.

Tipo de dispositivo (Agente de
diagnostico, marcapasos,
equipo para diatermia, valvula
de derivacion, etc.).

Clase del nivel de riesgo del
dispositivo médico (I, II, III).

Numero de serie/lote.
Estado (nuevo/reconstruido).
Numero de registro sanitario.

Fabricante del producto, del
representante o distribuidor.

Caracteristicas clinicas:
indicaciones de uso, dosis,
forma farmacéutica, via de
administracion, precauciones
y contraindicaciones.

Propiedades fisicas.
Periodo que abarca el informe.

Fecha de elaboracion.

Ficha técnica de seguridad.

Descripcién de incidentes
adversos que se reportaron en
el periodo (usuario u otra
fuente).

Numero total de incidentes
adversos reportados en
México.

Numero de incidentes
adversos graves.

Descripcién y numero de
incidentes adversos graves.

Descripciéon y nuimero de los
incidentes adversos nuevos.

Numero de unidades
comercializadas por afo.

Tiempo de permanencia en el
mercado.
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- Datos que puedan estimar la - Resultados del incidente

cantidad de pacientes presentado (muerte, deterioro
expuestos. en la salud del paciente,
otros).
- Informacién referente a la

seguridad del agente de - Acciones correctivas,
diagnostico  (Alertas, recalls, establecidas por el fabricante
literatura, exposicién de casos para evitar la recurrencia de
y resultados de estudios incidentes adversos.

clinicos).

El Informe de tecnovigilancia podra ser presentado en tablas y debera entregarse al CNFV un mes
previo a que se contemple solicitar la renovacion del registro del producto, con una carta
especificando que se trata de un informe de tecnovigilancia. Debera contener la informacién
recopilada durante los 5 ultimos afios de su comercializacién en México. El CNFV emitird un acuse
de recibo de la informacion.

Los incidentes por errores de uso deben ser evaluados por el fabricante. La evaluacion se rige por
la administracién de riesgos, la factibilidad o la ingenieria de utilizacidn, la validacién del disefio y el
proceso de acciones correctivas y preventivas. Los resultados deberan estar disponibles, previa
solicitud del CNFV. Los errores de uso que deben reportarse son:

— Los errores de uso relacionados con los dispositivos médicos que ocasionaron una muerte,
lesion o enfermedad que represente una amenaza grave para la salud publica, deben ser
informados por el fabricante al CNFV.

— Los errores de uso que presentan cambios de tendencia, por lo general aumentos en la
frecuencia de aparicidn, o los cambios en el patrén de un resultado que potencialmente
puede causar la muerte o lesiones graves o afectar la salud publica.

Todos aquellos errores de uso para los cuales se inicia una accién correctiva para evitar la muerte o
amenazas graves para la salud publica.

El uso anormal de un dispositivo médico no debe comunicarse por el titular del registro sanitario
del dispositivo médico o su representante legal en México, sino por los usuarios de dispositivos
médicos al CNFV. El manejo e investigacion de las notificaciones que se presenten con motivo del
uso anormal del dispositivo médico, debe realizarse por el titular del registro sanitario o su
representante legal en México, bajo el esquema del sistema de gestion de calidad. (PROY-NOM-240-S5A1-

2011, Instalacién y operacién de la tecnovigilancia, 2011)

4.7.8. Reportes de estudios aplicables a productos implantables.

Este requisito no aplica para la crema dental. (Suplemento para Dispositivos Médicos, 2006)
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4.8.Resultado de reto microbiano, el indice fendlico y los resultados de la

prueba de sensibilizacion dérmica

Reportes de estudios aplicables a material de curaciéon con actividad germicida o antiséptica. Se
debe presentar los resultados de las pruebas asi como los de la prueba de irritabilidad o
sensibilizacidn dérmaica. (Suplemento para Dispositivos Médicos, 2006)

Esta parte es muy general a todos los dispositivos médicos, ya que no para todos aplican estas
pruebas. De acuerdo a lo que nos marca el numeral 4.7, se debe incorporar informacién cientifica,
caracteristicas de atoxicidad y eficacia del dispositivo médico. La informaciéon deberd estar
sustentada con referencias bibliograficas, estudios e informacién que considere el fabricante.

Entre la informacion a incluir:

4.8.1. Estudio de Abrasividad

Tendra que ser un método validado. Como se menciona en el numeral 4.2.5, se puede aplicar el
método de RDA que es el mas ampliamente aceptado. La mayoria de las cremas dentales presentan
un valor de RDA no menor a 50 y no mayor a 120 (Si llega a ser superior pueden llegar a haber
lesiones por abrasion excesiva o dafio dental) (WILKINSON-R, 1990)

4.8.2. Efecto del Fluoruro y toxicologia

Se deben presentar estudios e informes sobre las propiedades del fluoruro. En el numeral 4.2.4 se
menciona la informacién sobre el efecto del fluoruro que es el ingrediente mas importante de la
crema dental. Todos los tipos de crema dental con fluoruro funcionan con eficacia para combatir la
placay la caries.

Actualmente hay un informe de la Toxicologia del Fluoruro, fluoruro de hidrogeno y flior
(TOXICOLOGICAL PROFILE FOR FLUORIDES, HYDROGEN FLUORIDE, AND FLUORINE) publicado
por la Agencia de Sustancias Téxicas y Registro de Enfermedades (ATSDR por sus siglas en ingles)
de los Estados Unidos en la que se marcan los usos, concentracidon efectiva, concentraciéon
toxicologica y efectos ambientales de estas substancias. El fabricante puede revisar esta
informacién para incorporar en el expediente. (U Department of Health and Human Services, 2003)

4.8.3. Informacion Sanitaria

La demostracién de las promesas del producto; las frases que aparezcan en el envase primario y
secundario sobre la efectividad del producto o algin atributo en particular, tendran que estar
sustentadas con estudios y bibliografia.

En el numeral 4.2.16 “Ensayos Funcionales” se menciona de manera general las fases de evaluaciéon
de él producto ya sea de un ingrediente o de toda la formulacién. Es conveniente presentar en el
dossier estudios con respaldo en revistas de investigacion cientifica. Revistas como “Pharmacology
and therapeutics in dentistry” o “American Journal of Dentistry” en la que se publican estudios sobre
nuevas formulaciones, accién de nuevos ingredientes, tratamientos y en general todo lo relacionado
con el cuidado bucal. Si en el envase primario y/o secundario se muestra el sello de alguna
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asociacion de prestigio, por ejemplo la Asociacién Dental Americana (ADA), significa que el

producto ha demostrado que existe evidencia de sus seguridad y eficacia en estudios clinicos
controlados. (Control de las Cremas Dentales, 2009)

4.8.4. Ficha de seguridad del producto terminado.

Se debe incluir una ficha o una monografia de las caracteristicas quimicas del producto terminado.
El prop()sito es informar puntos como: (Hojas de Datos de Seguridad de Materiales, 2010) (Recommended Format for Material Safety
Data Sheets, 2011)

e La constitucion quimica del material.

e Las propiedades fisicas del material o los efectos a la salud después de su
exposicion.

o El tratamiento de primeros auxilios que se debe suministrar si alguien queda
expuesto al material.

e La planificacién por adelantado necesaria para manejar con seguridad los
derrames, incendios y operaciones cotidianas.

e Como responder en caso de un accidente.

Tomando como base una MSDS (Material Safety Data Sheet), existen 9 categorias de informacién
que deben estar presentes. Estas son:

. Identificacion quimica

° Informacién sobre el fabricante

Ingredientes peligrosos

Propiedades fisicas y quimicas

Informacion sobre peligros de incendio y explosion
Informaci6n sobre su reactividad

Informacion sobre peligros a la salud

Precauciones para uso y manejo seguros

Control de la exposicion y protecciéon personal

Este documento hard mas facil al verificador, revisar la informacién sobre los compuestos quimicos,
el uso, el almacenaje, el manejo, los procedimientos de emergencia (si es el caso) y los efectos a la
salud relacionados debido a una sobreexposicién con el producto.

4.8.5. Resultados de Evaluacion (eficacia) emitidos por un
laboratorio nacional autorizado

Este requisito no aplica para la crema dental. (Suplemento para Dispositivos Médicos, 2006)
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4.9.Documentos Legales

Cuando el producto o insumo sea de Fabricaciéon extranjera los documentos tendran que estar
Apostillados. La Apostilla es un procedimiento legal que se aplica para certificar la personalidad
juridica de los firmantes garantizando la autenticidad del documento, al cual estan sujetos los paises
que forman parte del Acuerdo de la Convencion de la Haya. Si el pais no forma parte de este Acuerdo
debera estar Consularizado, este es un procedimiento legal que se aplica para certificar la
personalidad juridica de los firmantes garantizando la autenticidad de un documento ante el

Consulado o Embajada mexicana en el pais emisor del documento. Los documentos a presentar son
los Siguientes: (Suplemento para Dispositivos Médicos, 2006)

4.9.1. Certificado de Libre Venta o Equivalente

Expedido por la autoridad sanitaria o ministerio de salud del pais de origen o documento
equivalente expedido por el organismo autorizado por la autoridad sanitaria del pais, donde se
indique que dichos productos no estan sujetos a control sanitario. Este documento debe estar
traducido al espafiol por perito traductor. (Suplemento para Dispositivos Médicos, 2006)

4.9.2. Certificado de Buenas Practicas de Fabricacion

Vigente expedido por la autoridad sanitaria del pais de origen o documento equivalente expedido
por el organismo autorizado, estos documentos pueden ser:

— Certificado ISO 13485 version vigente emitido por un organismo autorizado.

— Certificado de marca CE para dispositivos médicos emitido por organismo autorizado en la
Uni6n Europea.

— Declaracién de Cumplimiento de Buenas Practicas de Fabricacién incluida dentro del
Certificado de libre Venta emitido por la autoridad sanitaria o ministerio correspondiente.

Todos estos documentos deben estar, traducidos al espafiol por perito traductor. (Suplemento para
Dispositivos Médicos, 2006)

4.9.3. Carta de Representacion

Original o copia certificada en original emitida por el fabricante, si el producto no es fabricado por la
casa matriz, subsidiaria o filial del solicitante del registro en México, debe ser autenticada por el

procedimiento legal que exista en el pais de origen, traducido al espafiol por perito traductor.
(Suplemento para Dispositivos Médicos, 2006)

4.9.4. Cuando el producto sea maquilado

Cuando el fabricante del producto sea diferente al titular del registro (maquila), se debe presentar
adicional a lo anterior:

= Convenio o contrato de maquila. Debidamente firmado por ambos, el cual debe

sefalar que el producto se fabricara conforme a las especificaciones autorizadas.
(Suplemento para Dispositivos Médicos, 2006)
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= Certificado de Buenas Practicas de Fabricacidn. Vigente del maquilador emitido
por la autoridad sanitaria del pais de origen o documento equivalente expedido por

el organismo autorizado por la autoridad sanitaria del pais de origen. (Suplemento para
Dispositivos Médicos, 2006)

Al terminar de integrar toda la informacion del dossier es conveniente incluir los datos del contacto
directo, se recomienda que sea el responsable sanitario o algin otro representante designado y que
el dossier se encuentre foliado de atras para adelante indicando en la hoja de presentacion el
numero de hojas con lo conforman.

4.10. Modificaciones a las condiciones de Registro

Cualquier modificacion que se pretenda efectuar a las condiciones en que fue registrada la crema
dental requiere de autorizaciéon previa por parte de la Secretaria de Salud, en cuyo caso debe
presentarse la informacidn siguiente de acuerdo a la modificacién que se solicite. Se debe presentar

la solicitud en el Formato General de Solicitudes, adicionando el pago de derechos correspondiente.
(Suplemento para Dispositivos Médicos, 2006)

El formato y la guia de llenado se pueden descargar de la pagina de la COFEPRIS
(www.cofepris.gob.mx), en la opciéon de “Tramites y Servicios” posteriormente a la opcién
“Formatos” y por ultimo la opcién “Autorizaciones, Certificadas y Visitas”, la guia marca que
documentacién se debe presentar. Este tramite requiere de previa cita.

En todos los casos se debe presentar copia del registro sanitario vigente por ambos lados, asi como
de sus anexos y de las modificaciones en su caso, copia del aviso de funcionamiento del
establecimiento, del aviso del responsable sanitario, ademas copia por duplicado del proyecto de
etiqueta, del instructivo de uso o manual de operacién en su caso, con las modificaciones solicitadas
y la documentacién que la guia de llenado indique. (Suplemento para Dispositivos Médicos, 2006)

Dentro de las modificaciones Administrativas tenemos:
- Por cesion de derechos.
- Por cambio en el domicilio del distribuidor nacional o extranjero.
- Por cambio de razén social del fabricante o del distribuidor, nacional o extranjero.
- Por cambio de distribuidor autorizado en territorio nacional.
- Por cambio de nombre comercial del producto.
Dentro de las modificaciones Técnicas tenemos:

- Por cambio de sitio de fabricacién o elaboracién del fabricante extranjero o nacional
incluyendo compaiiias filiales, manteniendo las condiciones del producto previamente
autorizadas.

- Por autorizacién de nuevas procedencias del producto siempre y cuando sean filiales o
subsidiarias.

- Por cambio de maquilador extranjero.
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- Por cambio de maquilador nacional.
- Por reclasificacion del dispositivo médico en base al nivel de riesgo sanitario.

- Por modificaciéon por cambio de formula (que no involucre sustituciéon del ingrediente
activo) y que no afecten la principal finalidad de uso. (Suplemento para Dispositivos Médicos, 2006)

4.11. Tiempos de Resolucion

La secretaria resolvera la solicitud de registro: Producto Higiénico Clase I, en un plazo de treinta
dias habiles. En caso de no hacerlo en dicho plazo se entenderd procedente la solicitud.
Para las Solicitudes de Modificacién a las condiciones de Registro, la secretaria resolvera en un plazo
de veintidds dias habiles. En caso de no hacerlo en dicho plazo se entendera procedente la solicitud.
Para consultas técnicas relacionadas con tramites de registro o modificaciones a las condiciones de
registro, dependiendo del tipo de consulta técnica la secretaria resolvera en un plazo no mayor de
cuarenta dias habiles. (Suplemento para Dispositivos Médicos, 2006)

Las Resoluciones se pueden consultar en la pagina de la COFEPRIS en el vinculo “Resoluciones
Disponibles”, ingresando el numero de tramite. Una vez aprobada la solicitud se podra pasar a
recoger el registro sanitario sin previa cita en un horario de 8:30 a 14:00 horas y con esto ya se
puede comercializar el producto.

4.12. Prorroga del Registro Sanitario

Para obtener la prérroga del registro sanitario del producto higiénico (crema dental), que en este
caso sea de fabricaciéon nacional, se deberd presentar en el siguiente orden y con la solicitud
exclusivamente lo siguiente:

- Comprobante del pago de derechos, en términos de la Ley Federal de Derechos.

- Nuamero o copia simple del registro sanitario del cual se pide la prérroga y sus
modificaciones.

- Etiquetas en uso, instructivo o manuales, previamente autorizados.
- Informe de tecnovigilancia por producto, en términos de la normatividad aplicable.

- Certificado de andlisis emitido por la empresa que elabora el producto, con el membrete de
su razon social y firmado por el responsable sanitario o su equivalente.

- Certificado de buenas practicas de fabricacion del producto, expedido por la Secretaria. En
caso de que el solicitante no presente este Certificado, la Secretaria fijara, en un plazo no
mayor a veinte dias habiles, la fecha en que se realizara la visita de verificacidn, conforme
al procedimiento establecido por la Secretaria y publicado en el Diario Oficial de la
Federacion. Si esta visita no se realiza en la fecha prevista por razones imputables a la
Secretaria, se reprogramara como prioritaria.

Esta solicitud de prérroga debera presentarse a mas tardar ciento cincuenta dias naturales antes de
la fecha en que concluya la vigencia del registro. La secretaria resolvera la solicitud de prérroga en
un plazo maximo de ciento cincuenta dias naturales siguientes a la presentacion de la solicitud.
Cuando el ultimo dia de plazo sea inhabil, se entenderad prorrogado hasta el dia siguiente habil. En
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caso de que la secretaria no emita la resolucién respectiva en los plazos sefialados, se entendera

procedente la solicitud. Esto en base en el articulo 190-bis 3 y 190-bis 6 del RIS. (Reglamento de Insumos
para la Salud, 2011)

4.13. Prevenciones a Solicitudes de Registro

El tiempo de registro se suspendera cuando la Secretaria requiera al solicitante, de manera expresa
y por escrito, documentos aclaraciones o informacién faltante, y se reanudaran al dia siguiente de
que el solicitante entregue dicha informacién, documentos o haga las aclaraciones pertinentes. En
caso de no proporcionarse dicha informacion se tendra como no presentada la solicitud. La
secretaria podra requerir por escrito de la informacién faltante dentro de un plazo que serd igual a
una tercera parte del plazo otorgado para resolver la solicitud, cuando aquella sea de tipo

administrativo y de las dos terceras partes, cuando sea de caracter técnico. (Suplemento para Dispositivos
Médicos, 2006)
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5. Analisis de Contenido

Las fuentes bibliograficas, hemerograficas y electrénicas consultadas fue amplia, revisando
especialmente libros de cosmetologia, cuidado personal y los 2 suplementos de la FEUM. La mayoria
iniciaban con informacién de la cavidad bucal, sus partes, funciones y enfermedades antes de
empezar a hablar de la crema dental en si, por lo que al igual se empez6 por dar un panorama mas
amplio del lugar de accién de la crema dental. Dando una breve pero concisa explicacion de las
partes que la conforman y sus funciones, se mencionaron las partes del diente y su constitucion
siendo este la pieza mas importante de la masticacién. Posteriormente de las enfermedades que
sufren los dientes principalmente (la saliva y la lengua nos son suficientes como para limpiar la boca
de los restos de comida) y las encias una vez dafiada la pieza dental.

Una parte importante al empezar a hablar de una crema dental fue definir; “dentifrico” y
diferenciarlo de un cosmético marcando la principal diferencia, que es la incorporacién de un
ingrediente activo para la prevencion de una enfermedad, en este caso caries dental.

De acuerdo a la bibliografia se muestra la reaccién de la hidroxiapatita con los acidos formados por
las bacterias y como esto puede llevar a la aparicidn de la caries, asi como la reaccién del fldor para
formar la fluoroapatita que es mas resistente al ataque de los acidos, dejando en claro la principal
accion de una crema dental.

Durante la busqueda de informaciéon hay demasiada generada en relacion a las cremas dentales. El
ingrediente primordial indiscutible es el fluoruro, ingrediente activo, ya sea como fluoruro de sodio,
fluoruro de estafio o monofluorofosfato de sodio, este es primordial en una crema dental.

La mejora de los ingredientes ha avanzado demasiado, los abrasivos antes incorporados eran sales
de calcio que reaccionaban con el Fltior o el envase de Aluminio, ahora se opta por incorporar silicas
hidratadas, las cuales no interaccionan con los demas ingredientes y dependiendo de las
necesidades se les puede modificar el tamafio de particula, forma, porosidad dando un buen nivel de
abrasion y aportando viscosidad a la formulacién. En general se dio una visién de los ingredientes
que se encuentran en muchas formulaciones actuales, desde formulaciones sencillas cuyo finalidad
es solo ser anti caries, hasta formulaciones con un numero mayor de ingredientes que ofrecen
mayores beneficios para los dientes y encias.

El proceso de manufactura fue explicado de manera sencilla y comprensible, mencionando la
principal caracteristica del proceso que son las premezclas de los ingredientes para su disolucién y
posteriormente incorporandolo todo en una mezcla principal, mencionando las 2 principales
diferencias que se tienen en la fabricacién por proceso frio y caliente.

Se investigo sobre nuevos compuestos, encontrando uno recientemente llegado al mercado, una
formulacién con Arginina que junto con el carbonato de calcio y el fluoruro forman un sello en los
tibulos dentinarios reduciendo el dolor causado por la sensibilidad, mas eficaz que las
formulaciones que contienen nitrato de potasio.

De manera muy general y para no dejar a este elemento que va acompafiado de la crema dental, se
dieron generalidades para escoger un buen cepillo dental asi como el tiempo minimo requerido
para limpiar los dientes y la boca.

66



Entrando en materia regulatoria, se defini6é lo que es un insumo para la salud segtn el articulo 194
bis de la ley general de salud, lo que es un dispositivo medico de acuerdo a la Farmacopea de los
Estados Unidos Mexicanos Suplemento para dispositivos médicos, asi como los requisitos
necesarios que marca la legislaciéon mexicana tanto del reglamento de insumos para la salud en su
articulos 179, 180 y 184, como lo que marca el suplemento para dispositivos médicos. La LGS como
la RIS tienen muy bien definidos y marcados a los insumos y su clasificacién asi como los productos
que requieren registro sanitario, aunque no particulariza en ningin producto, es la base o
herramienta que sirve para que la fabrica o empresa tenga el conocimiento de cémo va a estar
regulado y a que leyes va a estar sujeto su producto.

Se dio a conocer al departamento de asuntos regulatorios (un departamento poco conocido), cuya
funcién es muy importante en la interpretacion y aplicaciéon de normas y regulacion vigente siendo
el nexo entre la empresa y los organismos regulatorios, siendo el responsable de armar y revisar el
dossier que se va a presentar para que sea aprobado, obteniendo el registro sanitario, antes de su
comercializacion.

La presentacion del dossier o expediente fue particularizada en lo que aplica a una crema dental, en
general y de acuerdo a la tabla matriz, compuesto practicamente por la informacién legal,
informacién técnica, textos en la etiqueta y soporte clinico y bibliografico para las frases
publicitarias y atributos de eficacia. Sin embargo en México a pesar de ser un producto masivo no
hay métodos o alguna monografia en el Suplemento para dispositivos médicos que hable sobre sus
requisitos y analisis; no hay un método de medicién de abrasividad o cuantificaciéon de materias
primas o de medicidn de viscosidad, la tinica que indica la concentracién maxima permitida de Fldor
y los métodos de andlisis de este activo, es el PROYECTO de Norma Oficial Mexicana PROY-NOM-
219-SSA1-2002, Limites maximos de concentracion de fluoruros en productos higiénico-
odontoldgicos e insumos de uso odontoldgicos fluorados.

Al colocar un ejemplo de una crema comercial vimos que se cumple los requisitos que marca la
NOM-137-SSA-2008, Etiquetado de Dispositivos médicos, mostrandose la denominacién genérica,
distintiva y leyendas alusivas asi como las particulares del PROY-NOM-219-SSA1-2002, Limites
maximos de concentraciéon de fluoruros en productos higiénico-odontoldégicos e insumos de uso
odontolégicos fluorados, apareciendo la concentracién del fldor en ppm y la leyenda precautoria de
uso para nifios menores de 6 afos.

Falta una norma de estabilidad para dispositivos médicos, aunque en la PROY-NOM-241-SSA1-2011,
Buenas practicas de fabricacién para establecimientos dedicados a la fabricacién de dispositivos
meédicos, se mencionan puntos muy generales en cuanto al registro y reporte de datos, resultados y
desviaciones, no se menciona una metodologia particular. La Norma mas cercana por ser un
producto formulado en crema es la NOM-073-SSA1-2005, Estabilidad de firmacos y medicamentos
que menciona las pruebas a realizar a esta forma farmacéutica.

Vimos que E1 PROY-NOM-240-SSA1-2011, Instalacién y Operacién de la Tecnovigilancia, nos marca
los puntos importantes que debe llevar el reporte, ya que es un requisito fundamental en la solicitud
de prérroga de registro sanitario. Los tipos de eventos adversos han de ser reportados de inmediato
y cuales no es necesario por no ser serios. Practicamente esta actividad junto con los reportes
permite monitorear la seguridad del dispositivo, y seguirla garantizando, tanto a la misma empresa
como a la COFEPRIS y al CNFV.
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Posiblemente por ser un producto higiénico de nivel de riesgo clase 1 es por lo que no se le han
planteado metodologias o mejoras regulatorias ya que no es un producto que represente un riesgo
potencial en su uso, aunque por ser un producto ya de muchos afios y uso masivo como se menciono
deberan plantearsele particularidades regulatorias sobre los requisitos y metodologias, ya que
actualmente hay una gran variedad de formulaciones con una gran cantidad de atributos y
beneficios que han de ser comprobados por métodos estandarizados.

El QFB tiene todas las herramientas para participar en el desarrollo tanto de la formulacién,
estabilidad y evaluacién (juntos con la aplicacién de las Buenas Practicas) asi como en el area de
regulacién recopilando, analizando y presentando la documentacion técnica, cientifica y legal para
llevar a cabo la correcta solicitud del registro sanitario de una crema dental, ya que es una formula
farmacéutica destinada a la prevencion y mantenimiento de la salud bucal. Colaborando junto con
otros profesionales de la salud.
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6. Conclusiones

e Se presentaron y determinaron los requerimientos en documentaciéon legal, técnica y
cientifica, en base al cuadro matriz, particularizando y desglosando la informacién aplicable
a este dispositivo médico que pide la COFEPRIS para otorgar un registro sanitario a un
producto higiénico clase I (crema dental) para el cuidado oral.

e Se describié que es una crema dental, su formulacidn, el flior como principal ingrediente
activo, los diferentes tipos de ingredientes, sus funciones y fabricacién, asi como los
ensayos preclinicos y clinicos que se le realizan para probar su seguridad y eficacia,
contando ahora con gran variedad de cremas dentales multibeneficio para la salud bucal del
usuario.

e En base a la regulacidon y normas oficiales mexicanas se ubico la clasificaciéon de una crema
dental como producto higiénico de riesgo sanitario clase 1.

e Se conocid la importancia y la labor del departamento de asuntos regulatorios, el perfil que
necesita el personal que es el responsable de verificar la aplicacién de normas y regulacién
vigente en la fabricacién del producto y de presentar el dossier para solicitar un registro
sanitario asi como los tramites asociados de prérroga, modificacion al registro y tramites
relacionados cuando el dispositivo medico es importado.

e Se debe tener presente que el responsable sanitario es quién garantiza la calidad,
seguridad y eficiencia del dispositivo médico que se fabrique, con la importancia de que el
certificado de calidad y el estudio de estabilidad han de ser firmados por esta autoridad.

e Debe ser dada una mayor importancia a la regulacién de este insumo, ya que es un producto
de consumo masivo, no existe una monografia oficial en el suplemento para dispositivos
médicos o alguna Norma o Proyecto de Norma que dicte las evaluaciones de laboratorio
(por ejemplo de Abrasividad) ni de estabilidad actualmente, asi como darle una
denominacién genérica definitiva ya que, crema o pasta, ambas son aplicables.

e Estainformacién aporté un panorama general al QFB y carreras afines de forma orientativa
en el aspecto regulatorio particularmente para la crema dental donde con las bases
aprendidas pueden desarrollarse tanto en la parte regulatoria como en la parte quimica de
la formulacidn de este insumo para la salud.
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8. Anexos

Anexo 1. Matriz de Requisitos de Dispositivos Médicos.

MATRIZ (RESUMEN) DE REQUISITOS TECNICOS PARA DISPOSITIVOS MEDICOS

Requisita

21

Buenas practicas de Fabricacidn.

22

Farmato de Solicitud y paga.

Avisa da fun

cianamianta del establacimianta v del Aviso del respansable saniaria.

23 | Infarmacian cientifica v técnica.
.31 Infarmasion genaral,
£.3.3 Listado da accesanos. L N
P32 Etiquata. + " ¥
P34 Instructiva de uea. A 5
[2.3.5 Manual de aparacin. 5
' 3.6 Deascrpsion a diagrama de las companantas funcianalas, paras ¥ astructura, !
23.8.1] Lista da matariales ulilizadas an al dispasitiva (8 parmanaca an al arganismal. %
Declaracian de farmula cualicuantitativa porunidad de medida, dosis o porcentual
bay (praductos formulados), 5
[2.3.8 Malanas primas, A ¥ :
Infarmacian tacnica v cientifica que soporte las caractaristicas de toxicidad, segundad v eficacia del dispasitva
3.8 madica.
23.8.1] Infarmacidn del procesa de fabricacidn, 5
E5 B e o cuanda
2982 Infarmacisn sabre pracass de astanlzacian. apliguie
23.8.3] Infarmacion sabre 8l anvase. L 5.
238.4] Infarmacidn sabre al cantral del proaducto tarminada. 3
£.3.8.4.1 Cerificada de analisis. L A
P3842 Méatodos analiticas. X "
ol e cuanda
2498 Estudias da astabilidad. aplique " |
2395 Estudios da tecnovigilansia. N A
2497 Reportesde estudias aplicables a productas implantabiss.
£.3.87.14 Estudios praclinicas v de biocompatibilidad. X
Figvaz Rasuman y sansusianes da astudias alinians. X . Y
F.3.89.8 Reporte de reactividad bicldgica para praductos clase |l no implantables. X X
Rasultada de mata micrabiana, al indice fandlica v los resultadas da 13 pruaba da
F.3.8.10 Lansibilizacibn dérmica. o 'y
A = ey o | - ] 1 = e s e mgrlj:
b 3811 Resultados de evaluacisn (eficacia) emitidos par un labormatons nacional avtanzada ¥ aplique ¥
2.4 | Dacumeanias Lagalas.
B4 1 Canificada de Libra Venta o equivalanta. y 3
E.4.2 Cerilicada de Buenas Praclicas de Fabricacian. W W
E.4.3 Cana de representacidn, A A
2.5 | Cuando el praduosto sea maquilada
.51 Convanio o contrato de maguila.
E.5.2 Cenificada de Buenas Praclicas da Fabricacian.
¥ Aplica
X Ma Aphca
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Anexo II. Formato de guia rapida de llenado asi como el instructivo de llenado para presentar
“Autorizaciones, Certificados y Visitas”. Se encuentran disponibles en la pagina de la COFEPRIS.

(www.cofepris.gob.mx)

Cofepris [3> Comision Federal para la Proteccion contra Riesgos Sanitarios
T AUTORIZACIONES, CERTIFICADOS Y VISITAS

No. DE INGRESO (USO EXCLUSIVO DE LA COFEPRIS) Iﬁa RUPA

ANTES DE LLENAR ESTE FORMATO LEA CUIDADOSAMENTE EL INSTRUCTIVO, LA GUIA Y EL LISTADO DE DOCUMENTOS ANEXOS.
LLENAR CON LETRA DE MOLDE LEGIBLE O A MAQUINA O A COMPUTADORA.

1 SOLICITUD DE:
ALTA O NUEVO MODIFICACION PRORROGA OTROS
LICENCIA . O O
PERMISO 1 O O
PERMISO DE IMPORTACIOND L] pilie SUB%ENTE O O
EXPORTACION O
REGISTRO ] O O O REVOCACION
AUTORIZACION |:[ O S0LO PARA PROTOCOLOS SOLO PARA TERCERO AUTORIZADO
CERTIFICADO 1 O O
VISITA DE VERIFICACION =] O
HOMOCLAVE DEL TRAMITE: NOMBRE DEL TRAMITE:
MODALIDAD DEL TRAMITE:

2 MODIFICACION DE: (s6lo en caso de haber seleccionado este campo en la seccién 1)

NUMERO DE DOCUMENTO A MODIFICAR:
DICE / CONDICION AUTORIZADA DEBE DECIR / CONDICION SOLICITADA

SIEL ESPACIO ES INSUFICIENTE PODRA AMPLIAR EL CAMPO

3 DATOS DEL PROPIETARIO :

NOMBRE DEL PROPIETARIO (PERSONA FISICA) O RAZON SOCIAL (PERSONA MORAL) [rRFc
CURP (DATO OPCIONAL)
JCALLE, NUMERO EXTERIOR Y NUMERO © LETRA INTERIOR COLONIA DELEGACION O MUNICIPIO
LOCALIDAD CODIGO POSTAL ENTIDAD FEDERATIVA
ENTRE CALLE Y CALLE | TELEFONO FAX

4 DATOS DEL ESTABLECIMIENTO:

IRAZON SOCIAL O DENOMINACION DEL ESTABLECIMIENTO RF.C

JCALLE, NUMERO EXTERIOR Y NUMERO O LETRA INTERIOR COLONIA DELEGACION O MUNICIPIO

LOCALIDAD CODIGO POSTAL Asmmn FEDERATIVA
TEMTRE CALLE Y CALLE TELEFONO |FAx

o DE LICENCIA SANITARIA © INDIQUE S| PRESENTO AVISO DE FUNCIONAMIENTO RF C DEL RESPONSABLE SANITARIO

CLAVE (SCIAN) DESCRIPCION DEL SCIAN
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19) CLAVE DEL{OS) LOTE(S)

Lo M v DE A
R FECHA DE INICIO DE
(S (VR (VI K " DE A OPERACIONES (a) DiA MES Ao
{3) SOLO PARA EL ALTA DE LICENCIA SANITARIA
INDIQUE NOMBRE COMPLETO , C.U.R.P. Y CORREO ELECTRONICO
REPRESENTANTE LEGAL
NOMBRE COMPLETO CURP (DATO OPCIONAL)  |CORREQ ELECTRONICO
PERSONA AUTORIZADA
INOMBRE COMPLETO C.URP (DATO OPCIONAL) CORREQ ELECTRONICO
Consultar instructivo de llenado. PRODUCTO PRODUCTO
1) NOMBRE DE LA CLASIFICACION DEL PRODUCTO O SERVICIO
2) ESPECIFICAR
3) DENOMINACION ESPECIFICA DEL PRODUCTO
|4) NOMBRE (MARCA COMERCIAL) O DENOMINACION DISTINTIVA
5 DENOMINACION COMUN INTERNAGIONAL (DCI) O DENOMINACION GENERICA O|
INOMERE CIENTIFICO O IDENTIFICADOR UNICO DE LA OCDE
5) FORMA FARMACEUTICA O FORMA FISICA
7) TIPO DE PRODUCTO
18) FRACCION ARANCELARIA
Jo) CANTIDAD DE LOTES
10) UNIDAD DE MEDIDA
11) CANTIDAD O WOLUMEN TOTAL
12) NUMERQ DE PIEZAS A FABRICAR
13)Kg. 0 g PORLOTE
14) No. DE PERMISO SANITARIO DE IMPORTACION O EXPORTACION O CLAVE
[ALFANUMERICA
15) No, REGISTRO SANITARIO
16) No. DE ACTA
17) PRESENTAGION
1 2 3 4 5 L] 7 9 10 n 12 1 2 3 4 5 6 7 B L] 10 1 12
18) USO ESPECIFICO O PROCESQ 13 14 15 16 ” 18 19 2 2 23 24 13 14 15 18 17 18 19 20 21 2 23 24
5|l 5|8 e o I £
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20) INDICACIONES DE USO

21) CONCENTRACION

{22) INDICACIONES TERAPEUTICAS

23) FECHA DE FABRICACION

24) FECHA DE CADUCIDAD

25) TEMPERATURA DE ALMACENAMIENTO

26) TEMPERATURA DE TRANSPORTE

27) MEDIO DE TRANSPORTE O ADUANA DE ENTRADA

28) IDENTIFICACION DE CONTENEDORES

20) ENVASE PRIMARIO

30) ENVASE SECUNDARIO

|31) TIPO DE EMBALAJE Y No. DE UNIDADES DE EMBALAJE

|32) No DE PARTIDA

|33) CLAVE DEL CUADRO BASICO O CATALOGO DEL SECTOR SALUD (CBSS)

oo [

EXPORTAGION |:] GENERICO D EXPORTACION D GENERICO |:I
34) PRESENTACION DESTINADA A

SEGTOR SALUD |:| VENTA D SECTOR SALUD I:] VENTA D
35) FABRICACION DEL PRODUCTO NACIONAL D NAGIONAL I:' EXTRANJERO |:|

36) UNIDAD DE MEDIDA DE APLICACION DE LA TIGIE (UMT)

[37) CANTIDAD DE UNIDAD DE MEDIDA DE APLICACION DE LA TIGIE

38) TIPO DE ORGANISMO GENETICAMENTE MODIFICADO {OGM) SOLO UN
[PRODUCTO POR SCLICITUD

8) NUMERO DE PROGRAMA IMMEX (SOLO PARA EMPRESAS QUE ESTEN
DENTRO DEL PROGRAMA PARA LA INDUSTRIA MANUFACTURERA,
(QUILADORA Y DE SERVICIOS DE EXPORTACION

NOTA: REPRODUCIR ESTE RECUADRO, TANTAS VEC-E% COMO SEA NECESARIO CONFORME A LO ESTABLECIDO EN CADA TIPO DE TRAMITE

6 INFORMACION PARA CERTIFICADOS:

USO DEL CERTIFICADO (PARA EXPORTACION, REGISTRO, PRORROGA Y OTROS)

PAIS DESTING

ESPECIFICAR CARACTERISTICAS

7 PROTOCOLO DE INVESTIGACION:

NUEVO D

MODIFICACION O ENMIENDA

[TITULO DEL PROTOCOLC

VIA DE ADMINISTRACION (Medicamentos o Dispositivos Medicos)

NOMBRE DEL INVESTIGADOR PRINCIPAL

INOMBRE(S) DE LA(S) INSTITUCION(ES) DONDE SE REALIZARR LA INVESTIGACION
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|DATOS DE CON QUIEN EFECTUA LA

OPERACION:

8A PARA REGISTRO (MAQUILA):

INOMBRE DEL MAQUILADOR NACIONAL O EXTRANJERO (PERSONA FISICA) O RAZON SOCIAL (PERSONA MORAL)

RFC.(a)

ICALLE Y NUMERO

COLONIA

DELEGACION O MUNICIPIO

LOCALIDAD

CODIGO POSTAL

ENTIDAD FEDERATIVA

|ETAPA DEL PROCESG DE FABRICAGION

Mo. DE LICENCIA SANITARIA O AVISO DE FUNCIONAMIENTO

INOMBRE DEL RESPONSABLE SANITARIO

R F.C. DEL RESPONSABLE SANITARIO

[TELEFONO Y FAX

CORREQ ELECTRONICO

88 FABRICACION, DISTRIBUCION O ALMACENAMIENTO DE PRODUCTOS IMPORTADOS O NACIONALES:

INOMBRE DEL FABRICANTE EN EL EXTRANJERO PARA PRODUCTOS DE IMPORTACION (PERSONA FISICA) O RAZON SOCIAL (PERSONA MORAL)

CALLE Y NUMERO COLONIA O EQUIVALENTE LOCALIDAD O EQUIVALENTE
PAIS CODIGO POSTAL ESTADO

INOMBRE DEL PROVEEDOR O DISTRIBUIDOR (PARA INSUMOS PARA LA SALUD) RFC (a)

[CALLE Y NUMERO COLONIA O EQUIVALENTE DELEGACION OMUNICIPIO ( a)
LOCALIDAD O EQUIVALENTE CODIGO POSTAL (a)

ENTIDAD FEDERATIVA (a)

INOMBRE DEL ESTABLECIMIENTO QUE ACONDICIONARA O ALMACENARA LOS INSUMOS PARA LA SALUD (PERSONA FISICA) O RAZON SOCIAL (PERSONA RFC. (a)

IMORAL)

[CALLE Y NUMERO COLONIA O EQUIVALENTE DELEGACION O MUNICIPIO (a)
LOCALIDAD O EQUIVALENTE CODIGG POSTAL ENTIDAD FEDERATIVA (a)

NOTA: EN CASO DE SER MAS DE UN FABRICANTE O

DETRIBUIDOR, REPRODUCIR EL APARTADO 8 B) EN UNA HOJA ANEXA, CUANTAS VECES SEA NECESARIC.

8¢ IMPORTACION / EXPORTACION / REGISTRO:

REGIMEN DE IMPORTACION:
(SOLO PARA IMPORTACION)

TEMPORAL |:]

DEFINITIVA D

DEPOSITO FISCAL D

INOMBRE DEL FABRICANTE

RFC

(2)

[CALLE Y NOVERD COLONA DELEGACION O MUNICIPIO (a)
[OCALIDAD O EQUIVALENTE CODIGO POSTAL ENTIDAD FEDERATIVA O PAIS

[NOWBRE DEL FROVEEDOR O DISTRIBUIDOR —[RFC (a)

CALLE ¥ NUMERD COLONIA O EQUIVALENTE DELEGACION O MUNICIFIO (a)
[GCALIDAD G EQUIVALENTE CODIGO FOSTAL ENTIDAD FEDERATIVA O PAS
INOMBRE DEL DESTINATARIO (destno fina) TRFC

CALLE Y NOMERD COLONIA O EQUIVALENTE DELEGACION O MUNIGIFIO (2]
[GCALIDAD O EQUIVALENTE CODIGO POSTAL ENTIDAD FEDERATIVA O PAIS
[NOMBRE DEL FACTURADOR (B) — [RFC

CALLE Y NOVERD COLONIA O EQUIVALENTE DELEGACION O MUNIGIFIO
[OCALIDAD O EQUIVALENTE CODIGO POSTAL ENTIDAD FEDERATIVA O PAIS

PAIS DE ORIGEN

PAIS DE PROCEDENCIA

PAIS DE DESTINO

IADUANA DE ENTRADA O SALIDA (Especifique solo una)

(@) SOLO CUANDO EL ESTABLECIMIENTO SEA NACIONAL

(b) SOLO PARA INSUMOS PARA LA SALUD.
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9 DATOS DE PUBLICIDAD:

MEDIO PUBLICITARIO

JAGENCIA (Nombre o razén social)

DOMICILIO DE LA AGENCIA (CALLE, No Y LETRA, COLONIA. LOCALIDAD, C.P., TELEFONO, CORREQ ELECTRONICO)

[NUMERO DE PRODUCTOS O TIPO DE SERVICIO DURACION O TAMANO

NOTA. SE DEBERA PRESENTAR UNA SOLICITUD POR CADA PROYEGTO Y MEDIO PUBLIGITARIO

10 AUTORIZACION DE TERCEROS:
NUEVO D PRORROGA D

|A) LABORATORIO DE PRUEBA B) PRUEBAS DE INTERCAMBIABILIDAD PARA MEDICAMENTOS GENERICOS
ANALISIS DE ALIMENTOS, BEBIDAS Y SUPLEMENTOS ALIMENTICIGS ¥ PRODUCTOS DE INTERCAMBIABLES
e PERFUMERIA Y BELLEZA
UNIDAD CLINICA PARA REALIZAR

ANALISIS DE MEDICAMENTOS Y DISPOSITIVOS MEDICOS ESTUDIOS DE BIODISPONIBILIDAD Y10 BIOEQUIVALENCIA l:l

ANALISIS DE PLAGUICIDAS, FERTILIZANTES ¥ NUTRIENTES VEGETALES

Od O

UNIDAD ANALITICA PARA REALIZAR ESTUDIOS DE BIODISPONIBILIDAD Y/0 BIOEQUIVALENCIA D

E[ OTRO (ESPECIFIQUE) UNIDAD ANALITICA PARA ESTUDIOS DE PERFILES DE DISOLUCION D

C) UNIDADES DE VERIFICACION.

VERIFICACION DE ESTABLECMENTOS [ | om0 []

MUESTREQ D (ESPECIFIQUE)

DECLARO BAJO PROTESTA DECIR VERDAD QUE CUMPLO CON LOS REQUISITOS Y NORMATIVIDAD APLICABLE, SIN QUE ME EXIMAN DE QUE LA AUTORIDAD SANITARIA VERIFIQUE SU
CUMPLIMIENTO, ESTO SIN PERJUICIO DE LAS SANCIONES EN QUE PUEDO INCURRIR POR FALSEDAD DE DECLARACIONES DADAS A UNA AUTORIDAD. Y ACEPTO QUE LA NOTIFICACION DE ESTE
TRAMITE SE REALICE A TRAVES DEL CENTRO INTEGRAL DE SERVICIOS U QFICINAS EN LOS ESTADOS CORRESPONDIENTES AL SISTEMA FEDERAL SANITARIO.(Articulo 35 fraccion If de la Ley
Federal de Procedimiento Administrativo)

LOS DATOS O ANEXOS PUEDEN CONTENER INFORMACION CONFIDENCIAL, ; ESTA DE ACUERDO EN HACERLOS PUBLICOS? S| [] NO |:]

NOMBRE Y FIRMA DEL PROPIETARIO, O REPRESENTANTE LEGAL
O RESPONSABLE SANITARIO

PARA CUALQUIER ACLARACION, DUDA Y/O COMENTARIO CON RESPECTQ A ESTE TRAMITE, SIRVASE LLAMAR AL SISTEMA DE ATENCION TELEFONICA A LA CIUDADANIA (SACTEL) A LOS
TELEFONOS 2000-2000 EN EL D.F. Y AREA METROPOLITANA, DEL INTERIOR DE LA REPUBLICA SIN COSTO PARA EL USUARIO AL 01-800-112-0584 O DESDE ESTADOS UNIDOS Y CANADA AL 1-800-
475-2393, 0 A LOS TELEFONOS DE LA COFEPRIS EN EL D.F. DE CUALQUIER PARTE DEL PAIS MARQUE SIN COSTO EL 01-800-033-5050 Y EN CASO DE REQUERIR EL NUMERO DE INGRESO Y/O
SEGUIMIENTO DE SU TRAMITE ENVIADO AL AREA DE TRAMITACION FORANEA MARQUE SIN COSTO AL 01-800-420-4224,

Importante: Utilice el formato para cada tramite y preséntelo por duplicado.
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Guia rapida de llenado del formato autorizaciones, certificados y visitas.

Este tramite deberd presentarse en el formato previamente colocado arriba, debidamente
requisitado conforme a la guia rapida de llenado que aparece a continuacion.

RUPA.

INSTRUCTIVO DE LLENADO DEL FORMATO AUTORIZACIONES, CERTIFICADOS Y VISITAS

Registro Unico de Personas Acreditadas (RUPA), es Ia Interconexion y sistematizacion informética de los Registros de
Personas Acreditadas, que son una inscripcion que permite a los particulares (personas fisicas y morales) la realizacion
de tramites ante dependencias y organismos descentralizados, a través de un nimero de identificacion (nico basado en
¢ Registro Federal de Contribuyentes. EI RUPA, tiene por dbjefivo integrar la informadion gubernamental sobre la
oonstitucion y funcionamiento de las empresas. Se entrega una sola vez los documentos corespondientes y se recbe un
wlo numero de registro gue sirve para distintos tramites en todas las dependencias del Gobiemo Federal. El cual podra
solicitar en la pagina hitp:/www.rupa.gob.mx en donde encontrara toda la informacion necesaria para realizar este
tramite.

1 SOLICITUD DE:

Marque con una “X" el recuadro de acuerdo a la solicitud a realizar, después rellene el ovalo segin corresponda y escriba la

HOMOCLAVE y el NOMBRE DEL TRAMITE segtin se describen a continuacién:

HOMOCLAVE NOMBRE, MODALIDAD Y GUIA RAPIDA DE LLENADO
COFEPRIS-04-001-A Solicitud de Registro Sanitario de Dispositivos Médicos.

Modalidad A - Productos de Fabricacion Nacional

CAMPOS: 1,2,3,4.5,6.7,
1 >3 >4 > 5 { 17,20,29, 30,34y 35 }“‘"‘ 8B

REQUISITOS DOCUMENTALES

ol

e

e

.

*,
e

ols

.,
o

5

e

-
Ex

wts

2

Informacién técnica y cientifica para demostrar que el insumo redne las caracteristicas de seguridad y eficacia.

Proyecto de etiqueta en idioma espafriol, en los términos de la norma oficial mexicana correspondiente.
Instructivo, si procede, para su uso o manual de operacion en idioma espafiol.

Descripcion general del proceso de fabricacion que se lleva a cabo para obtener el producto.
Descripcion de la estructura, materiales, parte y funciones, en su caso.

Constancia de buenas practicas de fabricacion.

Pruebas de laboratorio para verificar las especificaciones del insumo.

Referencias bibliograficas, en su caso.

Convenio de maguila.

Los demés que establezca la SSA en las Normas Oficiales Mexicanas correspondientes

MODIFICACION DE: (s6lo en caso de haber seleccionado este campo en la saccion 1)

Nimero de documento a modificar:  Escriba el nUmero del documente y anote la medificacion a realizar en el campo correspondiente,

de acuerdo a la siguiente lista enunciativa mas no limitativa.

Razén soclal

Nuevas lineas o servicios.

Domicilio.

Producto.

Proceso.

Cesitn de derechos.

Propietario.

Linea o giro.

Alas condiclones de registro de medicamentos.

A las condiclones de registro de dispositivos medices.

Responsable de operacidn y funcionamiento o de asesor especializado en seguridad
radiologica para establecimientos de diagnéstico médico con rayos x.

A las Instalaciones de establecimientos gue manejan sustanclas toxicas o peligrosas
determinadas como de alto riesgo para la salud, cuando impliquen nuevos sistemas de
sequridad.

VY VVVVVVVVY

v

Cice / Condiclén Autorizada: Anote los datos tal y como los natifict a través del aviso de funcionamiento ¢ solicitud de licencia

y que seran cambiados.

Cebe de Decir / Condicion Anote los datos completos como deben quedar,
Solicitada:
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3 DATOS DEL PROPIETARIO:
Nombre del propietario (persona
fisica) o razdn social (persona
maoral)

RF.C.:

CURP.

Calle, numero exterior y nimero o
letra interior:

Colonia:

Delegacion o municipio:

Nombre completo sin abreviaturas (persona fisica o moral) bajo el cual se encuentra registrado el
establecimiento ante |a Secretaria de Hacienda y Crédito Plblico (SHyCP).

. s

Hl registro federal de contribuyentes bajo el cual esta registrado el propietario ante la Secretaria
de Hacienda y Crédito Plblico (SHyCP).

Qave Unica de Registro de Pobladion, solo para personas fisicas (dato opcional).

Nombre completo sin abreviaturas de la calle en |z que se ubica el propietario y su numero
exterior y en caso de contar con nimero o letra interior, también anotario (Domicilio fiscal)

Nombre completo sin abreviaturas de Ia colonia en donde se ubica el domicilio del propietario.
Nombre completo sin abreviaturas de |a delegacién politica o municipio, en donde se ubica el
domicilio del propietario.

Localidad: Localidad en donde se encuentra el domidilio del propietario.

Codigo postal: Nimero completo del codigo postal que corresponda al domicilio del propietario.
Entidad Federativa: Entidad federativa en donde se encuentra el domicilio del propietario.

Entre calle: Entre que calle se encuentra el domicilio del propietario.

y calle: Y que calle se encuentra el domicilio del propietario

Teléfono(s): Nimero (s) telefonico(s), incluyendo clave lada. Ejemplo 01 (55) + teléfono local.
Fax: Nimero de fax induyendo clave lada.

4

Razén social o denominacion del
establecimiento

RFC.

Calle, nimero exterior y nimero o
letra interior

Colonia

Delegacion o municipio

Localidad

Codigo postal

Entidad federativa

Entre calle

y calle

Teléfono(s)

Fax

No. de licenda sanitaria o indigue
si presentd aviso de
funcionamiento

R.F.C. del responsable sanitario de
operacion.

Clave S.C.LLAN.

Descripcién del S.C.LAN.

Horario

Fecha de inicio de operaciones

Nombre, correc elecironico y
CU.RP dellos) representante(s)
legal(es) y personas autorizadas.

Nombre completo sin abreviaturas del establecimiento (Eemplo: Farmacia Lupita, Laboratorios
Terra, S.A. de C.V., Procesadora de Alimentos S.de R.L.de C.V., etc.)

El registro federal de contribuyentes bajo el cual estd registrado el establecimiento ante la
Secretaria de Hacienda y Crédito Publico (SHyCP).

Nombre completo sin abreviaturas de la calle en la que se ubica el establecimiento y su nimero
exterior y en caso de contar con numero o letra interior, también anotarlo.

Nombre completo sin abreviaturas de |a colonia en donde se ubica el establecimiento.

Nombre completo sin abreviaturas de la delegacién politica o municipio en donde se ubica el
estzblecimiento.

Localidad en donde se encuentra el establecimiento.

Numero completo del codigo postal que coresponda.

Entidad federativa en donde se encuentra el establecimiento.

Entre que calle se encuentra el establecimiento.

Y gue calle se encuentra el establecimiento.

Nimero (s) telefonico(s), incluyendo clave lada. Ejemplo 01 (55) + teléfono local

Numero de fax incluyendo clave lada.

Nimero completo de la licencia sanitaria o indique si presento aviso de funcionamiento.

RFC del responsable sanitarfio bajo el cual se encuentra registrado ante la Secretaria de
Hacienda y Crédito Publico. No aplica para establecimientos que manejan alimentos, bebidas no
dcohdlicas, bebidas alcohdlicas, perfumeria ybelleza. aseo y limpieza, tabaco, etc.

Nimero completo del Sistema de Clasificacion Industrial de América del Norte, puede indicar més
de una.

Descripcibn  de la actividad (es) que realiza el establecimiento correspondente a la clave
sleccionada.

Cruce con una X los dias de |a semana gue estara abierto el establecimiento y escriba el horario
de operacion o de atencion al plblico, apertura y cierre (DE ___ A_).
Indicar dia, mes y afo

Nombre completo sin abreviaturas del(os) representante(s) legal(es) y persona(as) autorizada(s),
Cave Unica de Registro de Poblacion (dato opcional) y su correo electronico (e-mall). En caso de
personas fisicas puede ser el propietario.

Representante Legal: La representacion de las personas fisicas o morales ante la Administracion
Plblica Federal para formular solicitudes, participar en el procedimiento administrativo, Interponer
recursos, desistirse y renunciar @ derechos, debera acreditarse mediante instrumento pablico, y
en el caso de personas fisicas, también mediante carta poder firmada ante dos testigos y
ratificadas las firmas del otorgante y testigos ante las propias autoridades o fedatario publico, o
declaracion en comparecencia personal del interesado.

Persona Autorizada: Sin perjuicio de lo anterior, el interesado o su representante legal mediante
escrito firmado podrén autorizar a la persona o personas que estime pertinente para oir o recibir
rotificaciones, realizar tramites, gestiones y comparecencias que fueren necesarias para la
ramitacion de tal procedimiento, incluyendo la interposicion de recursos administrativos.

( Articulo 19 de la Ley Federal de Procedimiento Administrativo)
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10

11

12
13
14

Nombre de la clasificacion del
producto o servicio.
Especificar.

Denominacion especifica del
producto.

Nombre (marca comercial) o
denominacion distinfiva.
Denominacién Comun
Internacional (DCI),0
denominacion gensrica o
nombre cientifico , o
identificador Unico de la
OCDE

Forma farmacéutica o forma
fisica

Tipo del producto

Fraccion arancelania
Cantidad de lotes

Unidad de medida.

Cantidad o volumen total.

Numero. de piezas a fabricar.

k3 o g por lote

No. de permiso sanitario de
importacion o exportacion o
clave affanumérica

Escriba el nombre de la clasificacion del producto o semvicio para el cual va a realizar su framite.
Consulte punto 5A_ de este instructivo.
Si el producto pertenece a una subclasificacion del producto elegido en Ia tabla 5A del formato;
Consulte punto 5A. de esfe instructivo y elija de la lista de cada producto el nombre de la
clasificacion especifica al cual pertenece. Si €l producto pertenece a clase 1l o Il de conformidad
con el articulo 83 del Reglamento de Insumos para la Saklud.
Para la exportacion de productos pesqueros a la Union Europea, escriba si el producio es de
“acuacultura” o en su caso de la “pesca’
Nombre particular que recibe un producto y gue se encuentra asociado a la (s) caracteristica (s)
que lo distingue (n) dentro de una clasificacion general y lo restringe (n) en aplicacion, efecto,
estructura, funcion y uso parficular excepto medicamentos. (Por ejemplo: Leche ultra pasteurizada
descremada con sabor chocolate, Catéter para angioplastia coronana con globo).
Marca con 2 que g2 comerciaiza el producto. Para imsumos para i3 salud, el nombre que como
marca comercial le asigna el laboratorio o fabricante a sus ecpecialidades farmac2uticas con el fin
de distinguirias de otras similares (gjempio; Lala”, “Agiocaf’).
Para el caso de medicamentos, la DCI y I3 denominacion genérica s el nombre que identifica al
farmaco o sustancia activa reconocido intemacionalmente. Ejemplo: Ampiciling. Para el caso de
dispositivos médicos. (Ejemplo Catéter)
Para el caso de Remedios Herbolarios, especificar & nombre cientifico (genero y ezpecie) de la
planta o sus partes. Ejemplo Heterotheca inuloides (Amica Mexicana).
Para el caso de otros productos |a denominacion Genérica representa cada uno de los distintos
tipos o clases en que se puedan agrupar. (Ejemplo: Leche)
Para el caso de Organismos Gensticamente Modificados, indicar &l identificador unico de la QCDE.
Forma farmacéufica a la mezcla de uno o mas farmacos con o sin aditivos, que presentan ciertas
caracterisBcas fisicas para su adecuada dosificacion, conservacion y administracion (tabletas,
suspensiones, etc); vy el estado fisico puede s=r; solido, liguido y gaseoso.
Seleccions &l nimero correspondiente al tipo de producto:

1. matena prima,

2. aditivo,

3. producto terminado,

4 producto a grangd,

5. otros (cualguiera que no entre dentro de la ciasificacion anternior)
Cilasificacion arancelaria a la que pertenece la mercancia a importar.
Anotar con numero la canfidad de lotes a adquirir, exportar, importar o adquisicion en plaza o bien
especificar el numero de lotes a liberar, de psicotropicos y estupefacientes y alimentos,
suplementos alimenticios, bebidacs alcoholicas y no alcoholicas, tabaco, aseo y limpieza,
perfumeria y belleza.
Abreviatura de acuerdo al cistema intemacional de unidades para el caso de alimentos,
cuplementos alimenticios, bebidac alcohoBcas y no alcohdlicas, tabaco, aseo y limpieza,
perfumeria y belleza. En el caso de medicamentos debera corresponder con la forma farmaceufica
solicitada.
Escribir con numeros arabigos la cantidad o volumen tofal de producto importado, exportado. Para
el caso de estupefacientes, peicofripicos y precursores quimicos la cantidad total debe ser de
materia prima. Cuando aplhiaue.

Escrivir la cantidad con nimero de piczac a fabricar. (Tabletas, capeulas, ampolletas, etc)

Escribir |a cantidad en kg. 0 g por lote, solo para estupefacientes y psicotropicos o farmoquimicos.
Escribir el nimero de permiso canitario de importacion (aplica dnicamente para liberacion de

estupefacientes y psicofropicos y venta o distribucion de biokdgicos y hemoderivados).
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18

No. de registro sanitario.
No. de acta.
Pregentacion

Uso especifico o proceso

Clave del (los) lote(s)

20 Indicacion de ugo.

Concentracion

72 Indicaciones terapeuticas
23 Fecha de fabricacion

Fecha de caducidad

25 Temperatura de

almacenamiento
Temperatura de transporte
Medio de ransporte 0 aduana
de entrada.

28 |denfficacion de

contenedores

29 Envase primario

30

N

2
3

Envase secundario

Tipo de embalaje y No. de
unidades de embalaje

No. de partida

Clave del cuadro basico o
catalogo del sector zalud
(CBSS)

3¢ Presentacion destinada a:

& &

ki

Fabricacion del producto:
Unidad de medida de
aplicacion de la TIGIE (UMT)

Cantidad de unidad de
medida de la aplicacion de fa
TIGIE

Namero del registro sanitario o clave alfanumeérica del producto emitido por la autoridad sanitaria.
Escribir &l No. de acta de Boeracion. Solo en caso de Everacion de peicotropicos y estupefacientes.
Presentacion por unidad: para los medicamentos (frasco con 120 ml de 10 mg/ml, caja con 20
tabletas de 5 mg. efc.) y disposiivos médicos (envase con una pieza, frazco con 240 ml, caia o
bote con 100 firas reactivas, etc.). Para el caso de alimentos, bebidas alcohdlicas y no alcoholicas.
tabaco, aseo y Empieza, perfumeria y belleza y suplementos alimenticios (caja con 10 botes,
botella de 200 ml, lata de 250 g, margueta de 10 Kg., efc.).

Escriba &l 0 oz nimeros correspondientes al uso especifico 0 proceso que se le dara al producto
de acuerdo a Ia siguiente Bsta:

1. Obtencion, 14. Venta o comercializacion,

2. Elaboracion, 15. Maquila,

3. Preparacion, 16. Donaciones,

4. Fabricacion, 17. Analisis o pruebas de laboratorio

5. Formulacion. 18. Investigacion cientifica, en laboratorio o
experimentacion

6. Mezclado, 19. Muestra,

7. Envasado, 20. Promocion,

8. Conservacion, 21. Proyectos,

9. Acondicionamiento, 22, Transferencia,

10. Almacenamiento, 23. Uso directo o aplicacion,

11. Manipulacion, 24, Uso o consumo personal.

12. Distribucion, 25. Uso medico

13. Transporte, 26. Retomo

Indicar tantos usos 0 procesos COmO Se requieran, de acuerdo al tipo de solicitud y producto
(por ejemplo elaboracion y acondicionamiento).

Numero o clave que tiensn los lotes.

La accion del producto para remedios herbolarios ylo dispositivos médicos

Escribir la concentracion del producto en porcentaje

La accion del medicamento.

Fecha en la que g& fabrico el producto.

Fecha en Iz que el producto estara caduco.

Especificar en °C la temperatura de almacenamiento del producto.

Especificar en °C la temperatura de transporte del producto.

Especificar el medio de trancporte 0 aduana de entrada para el caso de visita y permiso de
liberacion y muestreo de peicofropicos y estupefacientes.

Escribir €l nimero o numeros de los contenedores en los que transporta el producto.

Material con que esta hecho el envase que g2 encuentra en contacto directo con el producto, asi
como sus especificaciones y capacidad.

Material con que esta hecho el envase, que puede contener Uno 0 Ma3s envaces, asi COMO sus
especificaciones y capacidad.

Especifique el tipo de embalaje (contenedores, cajas, etc.) y No. de unidades de embalaje.

Indicar el niumero de partida correspondients.
Clave del cuadro basico o catdlogo del sector salud al que pertenece el producto. (Sdlo aplica para
dispositivos médicos)

Cruce con una “X” de acuerdo 2 la presentacion que corrssponda para su venta del producto
(Sector salud £olo aplica para regictro de dispositivos médicos).

Cruce con una X" &i el producto declarado e2 de fabricacion nacional o exiranjera.

Clave correspondiente a Ia unidad de medida de aplicacion de |a TIGIE | Ley de los Impuestos
Generales de Importacion y Exportacion), conforme al Apéndice 7 del Anexo 22 de las reglas de
caracter General en Materia de Comercio Exterior, vigentes.

Cantidad correspondiente conforme 2 la unidad de medida de la TIGIE { Ley de los Impussios
Generales de Importacion y Exportacion), conforme al Apendice 7 del Anexo 22 de las reglas de
caracter General en Matena de Comercio Exterior, vigentes. Tratandose de operaciones de trangito
interno, este campo se deiard vacho.
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38 Tipo de Organismo
Geneticaments Modificado
(OGM) =olo un producto por
solicitud

39 Numero de programa IMMEX
(sdlo para emprezas que
estén dentro del programa
para la industria
manufacturera, maguiladora y
de semvicios de exportacion).

Seleccione &l nimero correspondiente al tipo de OGM:

1. Los que se desBnen para uso o consumo humano incluyendo granos;

2 Lot que se destinen al procesamiento de almentos para consumo humano;

3. Los que tengan finalidades de salud publica;

4 Log que se destinen a la biorremediacion;

(También se consideran OGMs para uso 0 consumo humano aquellos gue sean para Consumo
animal y que pusdan ser consumidos directamente por & ser humano (Ley de Biosegundad de
Organismos Genéicamente Modificados, Articulo 1))

Numero que asigna la Secrefaria de Economia correspondiente al ndmero de programa para 2
industria manufacturera, maquiladora y de servicios de exportacion.

Consulte |a siguiente clasificacion del producto o servicio y liia el producto para el cual va a realizar & tramite; Ufilice esta informacion
para llenar la seccion 5, los campos 1y 2 del formato.

1. MEDICAMENTOS/FARMACO

2. DISPOSITIWOS MEDICOS
(Articulo 262 seccion | 3l VI de
la Ley General de Salud y
Articulo 83 del Reglamento de
Insumos para la Salud)

3. REMEDIOS HERBOLARIOS

4 BIOLOGICOS

5. ESTUPEFACIENTES

& PSICOTROPICOS

7. PRECURSORES QUIMICOS
8 ALIMENTOS

@ MOLUSCOS BIVALVOS
10. BEBIDAS NO ALCOHOLICAS

11. BEBIDAS ALCOHOLICAS

12 ASEOY LIMPIEZA

43. PERFUMERIA Y BELLEZA
14, PROCEDIMIENTOS DE
EMBELLECIMIENTO

1) Alopaticos Il Homeopaticos. Ili) Herbolarios. IV) Vitaminico
1} Equipo o instrumental médico. I} Protesis, ortesis y ayudas funcionales.
1II) Agentes de diagnosfico. [V) Inzumos de uzo odontologico.

V) Materiales quirirgicos y de curacion. V1) Productos higiénicos.

El preparado de plantas medicinales, o sus paries, individuales o combinadas y suc derivados,
presentado en forma farmacéutica, al cual se le atribuye por conocimiento popular o tradicional, el
alivio de algunos sintomas participantss o aislados de una enfermedad.

Art. 229 Ley General de Salud,

I.  Toxoides, vacunas y preparaciones bacterianas V1. Mateniales bioldgicos para diagnostico

de uso parenteral; gue g2 administran al paciente;
Il. Vacunas virales de uco oral o parenteral. VII. Antibioticos.
lll. Suercs y antitoxinas de origen animal; Vill. Hormonas macromoleculanss y
enzimas
IV. Hemoderivados; IX. Insumos para la Salud Ciasz Il

V. Vacunas y preparaciones microbianas de uso X_ Insumos para la Salud Clase lll

oral;
Especificar estupefaciente (remitirse al CAPITULO WV articulo 234 de la Ley General de Salud y
anexos).
Especificar psicotropico (remitires al CAPITULO VI articulo 245 de la Ley General de Salud y
ANENDE).
Especificar precursor quimico (remitirse a la Ley Federal para control de precursores quimicos,
productos quimicos esenciales y maquinas para laborar capsulas, tabletas ylo comprimidos).
Cualquier sustancia o producto, solido o semisolido, natural o transformado, que proporcione al
organismo elementos para su nufricion. Y sus aditivos.
Almeja, ostion, mejillon.
Cualquier liquido, natwal o transformado que proporcions al organismo elementos para su
nutricion.
Se consideran bebidas alcohdlicas aquellas que contengan alcohol etilico en una proporcion del
2% y hasta 55% en volumen. Cualquier ofra que conienga una proporcion mayor no podra
comercializarse como bebida (articulo 217 de la Ley General de Salud).

1) Jabones V) Almidones para uso externc

1) Detergentes VI) Desmanchadores

1Il) Limpiadores VII) Desinfectantes

V) Blangqueadores VIil) Desodorantes y aromatizantes ambientales

Sequn articulo 269 de |3 Ley General de Safud.
Todos aquellos servicios y procedimientos que se wtilicen para modificar Iss caracteristicas del
cuetpo humano, mediante: |a practica de técnicas fisicas, 13 accion de aparatos o equipos, ¥ la
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aplicacion de productos y métodos

15. SUPLEMENTOS Cualquier producto a base de hierbas, exfractos vegetales, alimentos tradicionales, deshidratados
ALIMENTICIOS o concentrados de frutas, adicionados o no, de vitaminas o minerales, que se pusden presentar en
forma farmacéufica y cuya finaidad de usc sea incrementar I3 ingesta dietéfica tofal,
) comglementara o suplir alguno de sus componentes.
16. CERAMICA Para el caso de certificado de la NOM-010.
17. JUGUETES Para el caso de certificado de la NOM- 015
18. PLAGUICIDAS I} Grado técnico Il) Formulado
19. NUTRIENTES VEGETALES I} Formulado.
(FERTILIZANTES)
20. FUENTES DE RADIACION Servicios de radiografia convencional, fluoroscopio, mamografia. tomografia, panordmica dental o
(DIAGNOSTICO) hemodinamica
21. SUSTANCIAS TOXICAS O [} Quimico basico organico 1) Quimico basico inorganico
PELIGROEAS
22. ORGANISMOS Especifique €l organismo vivo, con excepcion de los seres humanos, que ha adquirido una
GENETICAMENTE combinacion genéfica novedosa generada a traveés del uso especifico de fécnicas de la
MODIFICADOS biotecnologia modsma.
Use del certificado (para Anotar el uso final que le dara al certificado solicitado. (Ejemplo; Para exportacion. con fines de
exportacion, registro, prorroga y registro o promoga de registro y ofros)
otros)
Pais de destino En caso de certificado para exportacion a peticion del interesado, sefalar el nombre del pais que
requiera def cerfificado en cuestion.
Especificar caracteristicas A peticion del interecado sefalar cuando aplique lss caracteristicas e informacion que debe

contener el cerfificado solicitado. (Ejemplo: Para exportacion 2 Iz Union Europea, especificar si zon
de acuacultura o de Iz pesca).

NOTA: Para cerfificados de buenas practicas de fabricacion a peficion del interesado, sefialar cuando aplique para registro de dispositivos
médicos o licitaciones.

Seleccione con una “X" si el protocolo es “NUEVO” o “MODIFICACION O ENMIENDA"

Titulo del protocolo

Via de administracion (Medicamentos o Dispositivos

Nombre del investgador principal.
Nombre(s) de la(s) inctitucion(ec) donde e realiza la

Nomibre completo sin cdlaves, ni abreviaturas del titulo del protocolo a
investigar.

Para medicamentos: Oral, infravenosa, intramuscular, efc. de acuerdo a su
presentacion.

Para dispositivos médicos: Productos implantables, uso topico, mucosas, etc.

Nombre completo con cargo sin abreviaturas del investigador encargado.

Nombre completo sin abreviaturas de la(s) institucion(es) que llevara a cabo la
investigacion.

Meédicos)

investigacion

Moméere del maquilzdor nacional o
extranjero (persona fizica) o razon

social (persona moral):
RFC:

Calle y numeno:
Colonia:

El nombre completo del maquilador nacional o extranjero.

Registro Federal de Contrbuyentes de la razon cocial del establecimiento que maquio el
producto tal y como aparece en la cédula fiscal.

Nombre completo sin abreviaturas del [a calle en la que s ubica el domicilio del maguilador.
Nombre completn sin abreviaturas de |a colonia 0 su equivalents en el extranjero, en donde se
ubica el domiciio del maguilador.
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Delegacion o municipio:

Localidad:

Codigo Postal:

Entidad Federativa:

Etapa del proceso de fabricacion:

No. de licencia sanitaria o aviso de
funcionamiento:

Nombre del responsable sanitario:
RFC del responsable sanitario:

Telefonols) y fax
Cormeo electronico

Nombre del fabricante en el
extranjero para productos de
importacion (persona fisica) o razdn
social (persona moral):

Calle y numero:

Colonia:

Localidad:

Codigo postal

Estado

Nombre del proveedor o distribuidor
(para insumos para la salud)
RF.C:

Calle y numero:
Colonia:
Delegacion o municipio:

Localidad:

Codigo Postal:

Entidad federativa:

Nombre del establecimiento que
acondicionara 0 almacenara los
ingumos para la salud (persona

fizica) o razon social (percona maral):

RF.C:

Calle y numero:
Colonia:

Delegacion o municipio;

Localidad:

Nombre completo sin abreviaturas de la delegacion politica, municipio o su eguivalente en el
exiranjero, en donde se ubica el domicilio del maquilador.

Localidad en donde se encuentra el domicilio del maquilador.

Numero completo ded codigo postal que corresponda al domicilio del maquilador.

Entidad Federativa en donde 22 encuentra el domicilio del maquizador.

Escriba las efapas de fabricacion que se maquilaron (Formulacion, acondicionamiento, mezcla,
envasado, efc.).

El nimero de licencia sanitaria (solo para medicamentos) o indicar que presentd Aviso de
Funcionamiento.

Nombre completo sin abreviaturas del responsable canitario de! maguilador.

RFC del responsable sanitario o de operacion bajo el cual se encuentra registrado ante la
Secretaria de Hacienda y Crédito Publico.

Numero(s), telefonico(s) y fax donde == localice &l maguilador del producto.

Direccion del correo electronico en minusculas y sin dejar espacios del magquiador o del
representante legal o del responsable sanitario.

Nombrs comgpleto sin abreviaturas del fabricante en el extranjero para productos de importacion
(persona fisica) o razon social (personal moral)

Nombre completo sin abreviaturas del la calle en la que se ubica el domicilio del fabncante.
Nombre completo gin abreviaturas de |a colonia o su equivalents en el extranjero, en donde g2
ubica el domiclio del fabricante.

Localidad en donde se encuentra el domicilio del fabricante.

Numero completo del codigo postal que corresponda &f domicilio del fabricante.

Entidad federativa en donde se encuentra el domiclio del fabricante.

Nombre completo sin abreviaturas del proveedor o distribuidor (para dispositivos médicos de
importacion).

Registro Federal de Contribuyentes del proveedor o distribuidor bajo el cual s encuentra
registrado ante la Secretaria de Hacienda y Crédito Publico.

Nombre completo sin abreviaturas del la calle en la que se ubica el domicilio del proveedor o
dictribuidor.

Nombre completo sin abreviaturas de la colonia 0 su equivaiente en el extranjero, en donde se
ubica el domicdio del proveedor o distribuidor.

Nombre completo cin abreviaturas de la delegacion politica, municipio o su eguivalents en el
exiranjerc, en donde s2 ubica el domicEo del proveedor o distribuidor.

Localidad en donde se encuentra el domicilio del proveedor o distribuidor.

Numero completo del codigo postal que corresponda el domiclio del proveedor o distribuidor.
Entidad federativa en donde se encuentra el domiciio del proveedor o distribuidor.

Nombre completo cin abrevisturas del establecimiento que acondicionarg o almacenara el
producto en México.

Regisiro Federal de Contribuyentes del establecimiento que acondicionara o almacenara los
digpositivos médicos de importacion bajo & cual se encuentra registrado ante la Secretaria de
Hacienda y Crédito Publico.

Mombre completo sin abreviaturas del 13 calle en [a que =& ubica el domicilio d2| establecimiento
que acondicionara 0 almacenarz los dispositivos médicos

Nombre completo sin abreviaturas de [a colonia o su equivalente en el extranjero, en donde se
ubica el domiciio del establecimiento gue acondicionara o almacenara los dispositivos médicos
Nombre comgpleto cin abreviaturas de la delegacion politica, municipio o su eguivalents en el
extraniero, en donde se ubica el domicilio del establecimiento que acondicionara o almacenara
los dispositivos médicos.

Localidad en donde ze encuentra el domicilio del establecimiento gue acondicionara o
almacenara los dispositivos méedicos.
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Caodigo postal:

Entidad federatva;

Numero completo del codigo postal que corespondz el domicilio del establecimiento que
acondicionara o almacenara los digpositivos médicos.

Entidad federativa en donde = encuentra & domicilio del establecimiento que acondicionara o
almacenara los dispositivos médicos.

Seleccione con una “X" el tipo de régimen de importacion (solo para importacion) “TEMPORAL”, “DEFINITIVA” o “DEPOSITO

FISCAL™
MNomére del fabricante:

RFC.
Calle y numero:

Colonia:
Delegacion o municipio:

Localidad:

Codigo Postal:

Entidad federativa:
Mombre del provesdor o
distribuidor:

RF.C.

Calle y numero:
Colonia:

Delegacion o municipio:
Localidad:

Codigo Postal

Entidad federativa:
Mombre del Destinatanio (destino

final):
RF.C:

Calle y numero:
Colonia:

Delegacion o municipio;
Localidad:
Caodigo Postal

Entidad federativa:
Nombre del facturador.

RFC

Calle y nimero:
Colonia:

Delegacion o municipio:

Localidad:
Codigo Postal:

Nombre completo gin abreviaturas del fabricante del producto.

Registro Federal de Contribuyentes del fabricante bajo el cual se encuentra registrado ante la
Secrefaria de Hacienda y Crédito Publico.

Nombre compleio gin abreviaturas del la calle en la que se ubica el domicilio del fabricante.
Nombre completo sin abreviaturas de la colonia o su equivalente en €l extranjero, en donde se
ubica el domicilio del fabricante.

Nombre completo sin abreviaturas de la delegacion politica, municipio 0 cu equivalente en el
extranjero, en donde se ubica el domicilio def fabricante.

Locahlidad en donde se encuentra el domicilio del fabricante.

Numero completo del codigo postal que coresponda el domicilio del fabricante.

Entidad federafiva en donde se encuentra el domicilio del fabricante.

Nombre completo sin abreviaturas del provesdor o distribuidor de producto.

Registro Federal de Contribuyentes del proveedor o distribuidor bajo el cual se encuentra
regictrado ants 13 Secrstaria de Hacienda y Credito Pdblico

Nombre completo sin abreviaturas del la calle en la que se ubica 2l domicilio del provesdor o
distribuidor.

Nombre completo sin abreviaturas de la colonia o su equivalente en el extranjero, en donde ce
ubica el domicilio del proveedor o distribuidor.

Nombre completo sin abreviaturas de la delegacion politica, municipio 0 tu equivalents en el
extranjero, en donde e ubica el domicilio del proveedor o distribuidor.

Localidad en donde se encuentra el domicilio del provesdor o distribuidor.

Nimero completo del codigo postal que corresponda el domicilio del proveedor o distribuidor.
Entidad federativa en donde se encuentra el domicilio del proveedor o distribuidor.

Nombre completo sin abreviaturas del destinatario del producto.

Registro Federal de Confribuyentes del destinatanio bajo el cual se encuentra registrado ante la
Secrefaria de Hacienda y Crédito Publico.

Nombre completo sin abreviaturas del la calle en la que se ubica el domicilio del destinatario.
Nombre completo sin abreviaturas de k2 colonia o su eguivalente en el extranjero, en donde s=
ubica el domicilio del destinatario.

Nombre completo sin abreviaturas de la delegacion politica, municipio 0 tu equivalente en el
extranjero, en donde se ubica el domicilio de! destinatanio.

Localidad en donde s2 encuentra el domicilio del destinatario.

Numero completo del codigo postal que coresponda el domicilio de! destinatario.

Entidad federativa en donde se encuentra el domicilio del destinatario.

Nombre compieto y sin abreviaturas del facturador. Solo para psicotropicos, estupefacientes y
precursores quimicos.

Registro Federal de Coniribuyentes del facturador bajo el cual se encuentra registrado ante la
Secretania de Hacienda y Crédito Publico.

Nombre compleio sin abreviaturas del la calle en la que se ubica el domicilio del destinatario.
Nombre completo sin abreviaturas de la colonia o su egquivalente en el extranjero, en donde s=
ubica el domicilio del facturador.

Nombre compieto sin abreviaturas de la delegacion politica, municipio o su equivalente en el
exranjero, en donde se ubica el domicilio del facturador.

Localidad en donde s& encuentra el domicilio del facturador.

Numero completo del codigo postal que coresponda el domicilio del facturador.
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Entidad federativa:

Paic de onigen:

Pais de procedencia:

Paiz de destino:

Aduana(s) de entrada o salida
(Especifique solo una)

Medio publicitario

Agencia (Nombre o razon social)
Domicilio de la agencia

(Calle , numero y letra, colonia,
Iocalidad, codigo postal, telsfono y
correo electronico)

Numero de productos o tipo de
servicio

Duracion o tamafio

Entidad federativa en donde se encuentra el domicilio del facturados.

Indicar el nombre del pais donde se fabrico el producto (solo en importacion).

Indicar el nombre del pais de donde proviene el producto (sdlo en importacion)

Indicar el nombre d2l pais de destino para exportacion.

Indicar colo una aduana de entrada o salida del producto (importacion / exportacion).

En caso de precursores quimicos y psicotropicos las aduanas autorizadas con: Aeropuerfo
Internacional de la Ciudad de México; Veracruz, Veracruz; Manzanillo, Colima; y Nuevo Laredo,
Tamaulipas.

Para pseudoefedrinag las aduanas autorizadas son: Aeropuerto Internacional de la Ciudad de
México; Veracruz, Veracruz; Manzanillo, Colima.

Para estupefacientes las aduanas autorizadac son: el Aercpuerio Intemacional de la Ciudad de

Mencionar el medio publictario especifico, ejemplo; Cine, television, radio, intemet medios
digitales, otras tecnologias o medic impreso especificos.

MNombre o razon social de la agencia publicitaria quien realizo el proyecto de publicidad.

Domicilio (calle, No. y letra, localidad, CP., teléfono y comeo electronico) completo y sin
abreviaturas de [3 agencia publicitania (solo cuando apligue).

Especificar en el cuadro mimerc de productos o el tipo de servicio (procedimientos de
embellecimiento, prestacion de servicios de salud, efc.), la canfidad de productos diferentes que
aparecen en el anuncio dal mismo medio publicitario.

La duracion ce refiere al tiempo que durard el impacto (cine, radio o TV), mas no & tiempo que
durara la campafia al aire. El tamafio se refiere al impreso: tamafio mayor (impreso  mayor de
1m2); tamafio menor (impreso menor de 1m2).

Margue con una “X” el tipo de servicio que pretende prestar.
En el campo denominado como Otro (Especifique) debera anotar | area en que solicita la autorizacion.

Conforme a la Ley Federal de Transparencia y Acceso a la Informacion Piblica Gubemamental, los datos o anexos pueden
contener informacion confidencial, usted debera indicar si esta de acuerdo en hacerios publicos.

Nombre y firma del propietanio, representante Nombre completo sin abreviaturas y firma autografa del recponcable del ramite.

legal o responsable sanitario
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ANEXO III. Formato de guia rapida de llenado asi como el instructivo de llenado para presentar el

“Aviso de Funcionamiento y de Responsable Sanitario”

COFEPRIS. (www.cofepris.gob.mx)

. Se encuentran disponibles en la pagina de la

Cofepris[$3> Comision Federal para la Proteccion contra Riesgos Sanitarios
R AVISO DE FUNCIONAMIENTO, DE RESPONSABLE SANITARIO Y DE MODIFICACION O BAJA

Prateccoon
re

INO. RUPA

ANTES DE LLENAR ESTE FORMATO LEA CUIDADOSAMENTE EL INSTRUCTIVO, LA GUIA Y EL LISTADO DE DOCUMENTOS ANEXOS
LLENAR CON LETRA DE MOLDE LEGIBLE O A MAQUINA O COMPUTADORA

1  SELECCIONE EL TIPO DE TRAMITE Y LA MODALIDAD:

AVISO DE FUNCIONAMIENTO D D

AVISO DE FUNCIONAMIENTO DE ESTABLECIMIENTOS DE PRODUCTOS Y SERVICIOS

AVISO DE RESPONSABLE
SANITARIO

AVISO DE MODIFICACION O BAJA DEL

ESTABLECIMIENTD

AVISO DE FUNCIONAMIENTO Y DE RESPONSABLE SANITARIO DEL ESTABLECIMIENTO DE INSUMOS PARA LA SALUD

FARMACIA. BOTICA O DROGUERIA O FABRICA DE DISPOSITIVOS MEDICOS
{SIN VENTA DE MEDICAMENTOS CONTROLADOS NI
PRODUCTOS BIOLOGICOS)

AVISO DE MODIFICACION O BAJA
DE RESPONSABLE SANITARIO

] []

]

() mumacen oe oisposiTivos MEDICOS
O FABRICA DE REMEDIOS HERBOLARIOS

ALMACEN DE MEDICAMENTOS NO CONTROLADOS]
0 DE REMEDIOS HERBOLARIOS

AVISO DE FUNCIONAMIENTO Y DE RESPONSABLE SANITARIO DEL ESTABLECIMIENTO DE SERVICIOS DE SALUD D
() ESTABLECIMENTO DE ATENCION MEDICA QUE HO REALIZA ACTOS QURURGICOS U CBSTETRICOS
(0) COMERCIO AL POR MENOR DE ANTE.0S Y ACCESORIOS
.o LABORATORIO DE ANALISIS CLINICOS
O SERVICIOS DE ASISTENCIA SOCIAL

O CONSULTORIO

o CLINICA DENTAL

AMBULANCIA
{8 MARCA ESTA OPCION FAVOR DE REQUISITAR EL
RECUADRO No. 4)

AVISO DE FUNCIONAMIENTO Y DE RESPONSABLE SANITARIO DEL ESTABLECIMIENTO DE SALUD AMBIENTAL

O ESTABLECIMIENTO QUE ALMACENA O COMERCIALIZA AL POR MAYOR DE PLAGUICIDAS

1]

O PRODUCTOS CON LIMITE DE METALES PESADOS

O ESTABLECIMIENTO QUE ALMACENA O COMERCIALIZA AL POR MAYOR SUSTANCIAS TOXICAS DE USO INDUSTRIAL o ESTABLECIMIENTO QUE ALMACENA O COMERCIALIZA AL POR MAYOR NUTRIENTES VEGETALES .

DESCRIPCION DEL S.CIAN.

CLAVE (SCIAN]

| 2 DATOS DEL PROPIETARIO:
[OMBRE DEL PROPIETARI (PERSONA FISICA) O RAZON SOCIAL (PERSONA MORAL)

RFC
CURP. (DATO GPCIONAL]

JCALLE, NUMERO EXTERIOR Y NUMERD O LETRA INTERIOR [COLONIA IDELEGACION O MUNICIPIO

LOCALIDAD CODIGO POSTAL [ENTIDAD FEDERATIVA

[ENTRE CALLE [ CALLE TELEFONC Iru

[RAZON SOGIAL O DENOMINACION DEL ESTABLECIMIENTO RFC

JCALLE, NUMERO EXTERIOR ¥ NUMERO O LETRA INTERIOR ICOLONIA DELEGACION O MUNICIFIO

LOCALIDAD CODIGO POSTAL [ENTIDAD FEDERATIVA
ENTRE CALLE ¥ CALLE TELEFONO FAX

= i sl N A A s A FECHA DE INICIO DE
L M M v e A ACTIMDADES Dl MES Ao

IREPRESENTANTE LEGAL NOMERE CURP 1DATO OPCIONALY [CORREO ELECTRONICO

[PERSONA AUTORIZADA NOMBRE CURP TOATO OPCIONAL) [CORREO ELECTRONICO

IMPORTANTE: UTILICE UN FORMATO PARA CADA TRAMITE Y PRESENTELO EN ORIGINAL Y COPIA SIMPLE
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4 DATOS DE LA AMBULANCIA:

CARACTERISTICAS AMBULANGIA DE CUIDADOS INTENSIVOS

AMBULANCIA DE URGENCIAS

AMBULANCIA DE TRASLADOS

MARCA

MODELO

No. DE PLACAS

No. DE MOTOR

5 DATOS DEL RESPONSABLE SANITARIO:

EXCEPTO PARA PRODUCTOS ¥ SERVICIOS

ALTA ]:' MODIFICACION |:| BAJA |:|
OMBRE COMPLETO [rFc
CURP (DATO OPCIONAL) CORREOQ ELECTRONICO L MM \i S DE
HORARIO:
8 M M J \i K] DE

ICON TITULO PROFESIONAL DE

TITULO PROFESIONAL EXPEDIDO POR

Ne DE CEDULA PROFESIONAL

|ESPECIALIDAD DE

TITULO DE ESPECIALIDAD EXPEDIDO POR

No DE CEDULA DE LA ESPECIALIDAD

FIRMA DEL RESPONSABLE SANITARIO

EN CASO DE MODIFICACION DEL RESPONSABLE SANITARIO, INDIQUE EL NOMBRE DEL RESPONSABLE ANTERIOR Y ELRF.C

JFOWBRE COMPLETO DEL RESPONSABLE SANITARIO ANTERIOR

g DATOS DEL PRODUCTO O SERVICIO NUEVO O A MODIFICAR:
APLICA PARA ESTABLECIMIENTOS DE PRODUCTOS ¥ SERVICIOS, INSUMOS PARA LA SALUD Y SALUD AMBIENTAL

DE LA EMPRESA MAQUILADORA RAZON SOCIAL

RAZON SOCIAL

PRODUCTO O SERVICIO PRODUCTO O SERVICIO
NUEVO O AMODIFICAR O BAJA O NUEVO O YA MODIFICADO O BAJA O
ICATEGORIA ICATEGORIA
" ANOTE LA CATEGORIA DEL PRODUCTO O SERVICIO DE CONFORME A LA J6RUPO St
TABLA 'B"
|SUBGRUPO [SUBGRUPO
2) DENOMINACION GENERICA Y ESPEGIFICA DEL PRODUCTO O SERVICIO
3) MARCA COMERCIAL
e | 8
4 SIMAQUILA ESTE PRODUCTO, SERALE EL R F.C. Y RAZON SOCIAL DE LA
! EMPRESA A LA CUAL MAQUILA RAZON SOCIAL RAZON SOCIAL
| i3S —F FC.
5 S ESTE PRODUCTO ES MAQUILADO, SENALE EL RFC Y RAZON SOCIAL

6) PRODUCTO NACIONAL O IMPORTADO: MACIONAL I___I IMPORTADO El NACIONAL D IMPORTADO D
PROCESO: 1 4 7 10 13 1 4 7 10 13
MARQUE CON UNA X CADA UNO DE LOS PROCESOS QUE SE RELACIONEN GON SU

1

7 PRODUCTO CONFORME A LA TABLA*A° 2 5 8 1 14 2 5 g 1 ud

3 6 9 12 15 3 6 9 12 15
FOTA: LLENE EL RECUADRO POR CADA 2 FRDDUCTOS QUE DESEE DAR DE ALTA O POR 1 PRODUCTO QUE DEEEE MODIFIGAR, UTILIZANDO EL PRIMER RECUADRO PARA ANOTAR LOS DATOS DEL

PRODUCTO O SERVICIO A MODIFICAR Y EL SEGUNDO RECUADRO PARA EL PRODUCTO O SERVICIO YA MODIFICADO O PARA 2 PRODUCTOS QUE DESEE DAR DE BAJA
PODRA REPRODUCIR ESTE RECUADRO, TANTAS VECES COMO SEA NECESARIO.
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[TABLA A"

1.-  Obtencion 5.-  Conservacion 9.-  Manipulacion 13- Almacenamiento a temperatura ambiente

2.-  Elaboracion 6- Mezclado 10.- Transporte a temperatura ambiente 14~ Almacenamiento a temperatura de refrigeracion y/o
3.-  Fabricacion 7-  Acondicionamiento 11.- Transporte a temperatura de refrigerador congelado

4.-  Preparacion 8- Envasado 12.- Distribucion 15.- Expendio o suministro al publico

PARA LA MODIFICACION O ACTUALIZACION DE DATOS PARA ESTABLECIMIENTOS QUE PRESENTARON AVISO DE
7 |FUNCIONAMIENTO, SELECCIONE LA (S) MODIFICACION (ES) QUE DESEE REALIZAR, ENSEGUIDA ESCRIBA EN LA COLUMNA "DICE"
LOS DATOS QUE DESEA MODIFICAR Y EN LA COLUMNA "DEBE DECIR" LOS DATOS YA ACTUALIZADOS

TIPQ DE MODIFICACION DICE DEBE DE DECIR

RAZON SOCIAL O DENOMINACION DEL
ESTABLECIMIENTO

[]

PROPIETARIO

DOMICILIO DEL ESTABLECIMIENTO

RFC

DOMICILIO DEL PROPIETARIO (DOMICILIO FISCAL)

CLAVE SCIAN Y SU DESCRIPCION DE PRODUCTOS

CESION DE DERECHOS DE PRODUCTOS
(SOLO OPCION PARA PRODUCTOS ¥ SERVICIOS)

REPRESENTANTE LEGAL

PERSONA AUTORIZADA

I 0 R [ I A R O [

HORARIO
SUSPENSION DE ACTIVIDADES I I REINICIO DE ACTIVIDADES | I BAJA DEFINITIVA DEL
ESTABLECIMIENTO
oE A FECHA
DlA MES ARO DIA MES ARD DiA MES ARO
I EL ESPACIO £5 INGUFICIENTE, PODRA AMPLIAR LOG CAMPUS

LOS DATOS DECLARADOS EN ESTE FORMATO SERAN LOS UTILIZADOS EN LOS TRAMITES QUE LA EMPRESA REQUIERA POSTERIORMENTE. ASEGURESE DE QUE SEAN CORRECTOS Y MANTENERLOS
ACTUALIZADOS

DECLARO BAJO PROTESTA DECIR VERDAD QUE CUMPLO CON LOS REQUISITOS Y NORMATIVIDAD APLICABLE, SIN QUE ME EXIMAN DE QUE LA AUTORIDAD SANITARIA VERIFIQUE SU CUMPLIMIENTO,
ESTO SIN PERJUICIO DE LAS SANCIONES EN QUE PUEDO INCURRIR POR FALSEDAD DE DECLARACIONES DADAS A UNA AUTORIDAD

. Sl NO
LOS DATOS O ANEXOS PUEDEN CONTENER INFORMACION CONFIDENCIAL ;ESTA DE ACUERDO EN HACERLOS PUBLICOS? [:] D

NOMBRE Y FIRMA DEL PROPIETARIO O REPRESENTANTE LEGAL

PARA CUALQUIER ACLARACION, DUDA Y/O COMENTARIO CON RESPECTO A ESTE TRAMITE, SIRVASE LLAMAR AL CENTRO DE CONTACTO CIUDADANO (SACTEL) A LOS TELEFONOS 2000-2000 EN EL DF Y AREA
METROPOLITANA, DEL INTERIOR DE LA REPUBLICA SIN COSTO PARA EL USUARIO AL 01800-386-24-66 O DESDE ESTADOS UNIDOS Y CANADA AL 1-800-475-2393, O A LOS TELEFONOS DE LA COFEPRIS EN EL D F DE
CUALQUIER PARTE DEL PAIS MARQUE SIN COSTO EL 01-800-033-5050 Y EN CASO DE REQUERIR EL NUMERQ DE INGRESO Y/O SEGUIMIENTO DE SU TRAMITE ENVIADO AL AREA DE TRAMITACION FORANEA MARQUE
SIN COSTO AL 01-B00-420-4224

Importante: Si es la primera vez que se da el Aviso de Funcionamiento y Responsable, o se

hace alguna modificacion a estos, el formato debe presentarse por duplicado. Si va junto con
el dossier a presentar solo debe anexarse una copia de este documento.
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Guia rapida de llenado de formato aviso de funcionamiento y de responsable sanitario

Este tramite deberd presentarse

en el formato previamente colocado arriba, debidamente

requisitado conforme a la guia rapida de llenado que aparece a continuacién.

1 SELEGCIONE EL TIPO DE TRAMITE ¥ LA MODALIDAD:
Seleccione con una “X” el tipo de tramite.

COFEPRIS-05-006 Avizo de Funcionamiento y de Responsable Sanitario del Establecimiento de Insumos para la Salud.

No llenar en caso de

1 » 2 —+ 3 —» § famacizssinventade | g { CAMPOS: 1y7 }

REQUISITOS DOCUMENTALES

medicamentos conroladaos
i productos biologicos

Articulo 260 y 261 de la Ley General de Sakud

< Original y copia simple del formato “Avizo de Funcionamiento, de Responsable Sanitario y de Modificacion o Baja”, debidamente

requisitado.

< Onginal y copia simple del poder notarial de los representantes legales.
< Copia simple de idenfificacion oficial con fotografia del representante legal y personas autorzadas (de preferencia credencial de

elector, pasaporte o cartilia),

2 DATOS DEL PROPIETARIO:

Nombre del propietaric (persoma
fisica) o razon social (persona moral)

RFC.

CURP.

Domicilio Fiscal:

Calle, nimero exterior y numero o
letra intesior

Colonia

Delegacion o municipio

Localidad

Codigo postal
Entidad federativa
Entre calle

Y calle
Telefono(z).

Fax

Nombre completo cin abreviaturas del propietario (si e= frata de persona fisica) 0 razon cocial (o se
trata de persona moral), tal y como se dio de alta ante la Secretaria de Hacienda y Crédito Publico
(SHyCP). Ejemplo: Distribuidora Mexicana S.A de CV. o Juan Jozé Pérez Gomez

Registro Federal de Contribuyentes completo bajo el cual esta registrado & establecimiento o persona
fisica, ants |3 Secrefzria de Hacienda y Credito Publico (SHyCP). Para personas fisicas inicia con 4
letras y personas morales inicia con 3. No olvide indicar la homonimia.

Clave Unica de Registro de Poblacion, solo para personas fisicas (dato opcional).

MNombre completo sin abreviaturas de la calle en la gque se ubica e propietario y su numero exterior y
en caso de contar con numero o letra interior, también anotario

Nombre completo sin abreviaturas de la colonia o equivalente de donde se ubica el propietario.
Nombre completo sin abreviaturas de la delegacion polifica o municipio en donde se ubica el
propietario.

Localidad en donde se encuentra el domicilio del propietario.

Numero completo del codigo postal que corregponda el domicilio del propietario.

Entidad federativa en donde se encuentra &l domicilio del propietario.

Entre que calle se encuentra €l propietario.

Y que calle se encuentra & propietario.

MNumero (g) telefonico(s), incluyendo clave izda. Ejemplo 01 (55) + teléfono local

Numero de fax incluyendo dave lada.
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3 DATOS DEL ESTABLECIMIENTO:

Raron social o denominacion del

establecimiento
RFC

Calle, numero extefior y numero o

letra interior
Colonia
Delegacion o municipio

Localidad

Codigo postal
Entidad federativa
Entre calle

Y calle
Telefono(zs).

Fax

Horario

Fecha de inicio de actividades

Nombre, comeo electronico y CURP
del{os) representante(s) legales) y

personas auiorzadas.

4 DATOS DE LA AMBULANCIA:

Mombre completo sin abreviaturas del establecimiento (Ej. Farmacia Lupita, Empacadora Lopez,
Distribuidora Mexicana S.A_ de C.V. El cual debe de corresponden al mismo RFC del propietario.
Reaistro Federal de Contribuyentes bajo el cual esta registrado el establecimiento o persona fisica
ante la Secretania de Hacienda y Crédito Piblico (SHyCP). Para personas fisicas inicia con 4 lefras y
personas morales inicia con 3. No olvide indicar la homonimia.

MNombre completo sin abreviaturas de la calle en la que se ubica el ectablecimiento y su numero
exterior y en caso de contar con ndmero o letra interior, también anotarlo.

Nombre completo sin abreviaturas de la colonia o su equivalente en donde g2 ubica el establecimiento.
MNombre completo sin abreviaturas de la delegacion politica o municipio en donde se ubica el
establecimiento.

Locakdad en donde ce encuentra el domiciio del establecimiento.

Nimero completo del codigo postal que corresponda el domicilio def establecimiento.

Entidad federativa en donde se encuentra el domicilio def establecimiento.

Entre que calle se encuenira el establecimiento.

¥ que calle se encuentra el establecimiento.

Numero (g) telefonicofs), incluyendo clave lada. Ejemplo 01 (55) + teléfono local

Nimero de fax incluyendo clave lada.

Cruce con una X los dias de la semana que estara abierto el establecimiento y escriba el horario de
funcionamiento o de atencion al piblico hora de apertura y de cierre.

Indigque 13 fecha en que el establecimiento inicio actividades empezando por &l dia, mes y afio.

Nombre completo sin abreviaturas del{os) representante(s) legal{es) y persona(as) autorizada(s),
Clave Unica de Regietro de Poblacion (dato opcional) y su correo electronico (e-mail). En caso de
personas fisicas pueds ser el propietario.

Representante Legal: Lz representacion de las personas fisicas o morales ante la Administracion
Piblica Federal para formular solicitudes, parfcipar en el procedimiento administrativo, interponer
recursos, desistirse y renunciar a derechos, debera acreditarse mediante instrumento pablico, y en el
caso de personas fisicas, tambien mediante carta poder firmada ante dos testigos y ratificadas las
firmas del oforgante y testigos ante las propias autoridades o fedatario publico, o deciaracion en
comparecencia personal del interesado.

Persona Autorizada: Sin perjuicic de lo anterior, €l interesado o su representants legal mediante
escrito firmado podran autorizar a la persona o personas gque estime pertinente para oir o recibir
notificaciones, realizar framites, gestionss y comparecencias que fueren necesanas para I3 tramitacion
de tal procedimiento, incluyendo la interposicion de recursos administrativos.

{Esto conforme al Articulo 19 de la Ley Federal de Procedimiento Administrativo).

Indicar las caracteristicas propias del vehiculo de acuerdo a cada tipo de unidad. (Llenar un avise por cada ambulancia)

Marca
Modelo

No. de Placas
No. de Motor

Marca de 1a unidad

Modelo de la unidad

No. de placas asignadas por la Secretaria de Comunicaciones y Transportss.
No. de motor proporcionado por el fabricante.

5  DATOS DEL RESPONSABLE SANITARIO

EXCEPTO PARA PRODUCTOS ¥ SERVICIOS.

Marque con una “X" el tipo de tramite a realizar y llene la informacion solicitada.

Nombre completo
RF.C.

CURP.
Correo electronico:
Horario

Caon titulo profesional de:
Titulo profesional expedido por:
No. de cedula profesional:
Especiaidad de:

Tituio de especialidad expedido por:

No. de cedula de la especialidad:
Firma del Responsable Sanitario
Nombre completo del Responsable
Sanitario anterior:

R.F.C.

Nombee compieto sin abreviaturas del responsable sanitario.

Regiciro Federal de Contribuyentes bajo & cual =cia registrado el recponsable samitasio ante Ia
SHyCP.

Clave Unica de Registro de Poblacicn (dato opcional).

Indigue un correo electronico.

Cruce con una X los dias de la semana que el responsable sanitario se encontrara laborando en
el establecimiento, indique a continuacion 13 hora de entrada y |3 de salida (DE _A _)

Titulo Profesional tal y como aparece en el documento oficial.

InsGtucion que expidio el Titulo.

Numero de la Cédula Profesional tal y como aparece en el documento oficial.

Titulo de la especialidad fal y como aparece en el documento oficial.

InsGtucion que expidio el Titulo de |a especiabidad.

Numero de Ia cedula de |a especialidad tal y como aparece en el documento oficial,

Firma autografa del Responsable Sanitario.

Indicar nombre completo y apeflidos del Responsable Sanitario anterior.

Registro Federal de Contribuyentes completo del Responsable Sanitano anterior.
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1

2

B
[

7

Dice
Debe de Decir

Suspension de Actividades
Reinicio de Actividades
Baja Definitiva del Establecimiento

DATOS DEL PRODUCTO O SERVICIO NUEVO O A MODIFICAR:

Marque el ovalo “NUEVO" cuando desee notificar un nuevo producto.

Para realizar la modificacion de un producto dado de alta anteriormente marque el ovalo “QUE SE DESEA MODIFICAR” y llene los
datos en el primer recuadro, los datos del preducto ya modificado. En seguida marque el ovalo “YA MODIFICADO" y liene los datos en
el segundo recuadro tal y como requiere que quede notificado su producto.

Marque el ovalo “BAJA” cuando desee nofificar que ya no procesa el producto.

Anote |a categoria del producto 0
senvicio de conforme a la tabla "B”
Denominacion gengrica y especifica
del producto.

Marca comercial

Simaquila este producto, sefiale el
RFC y razon social de laempresa ala
cual maguila

Si este producto es maquilado, sefigle
el RFC y razon social de la empresa
maquiladora

Producto nacional o importado:
Proceso -

Escriba el nombre de la categoria, grupo y subgrupo del producto o servicio para &l cualva a
realizar su tramite. Conforme a I3 tabla “B” indicada al final del mizmo formato.

MNombre particular que recibe un producto y que g& encuentra asociado a la (s) caracteriztica (s)
que lo dictingue (n) dentro de una clasificacion general y lo restringe (n) en aplicacion, efecto,
estructura, funcion y uso particular excepto medicamentos. (Por ejemplo tratandese de
productos: Leche ultra pasteurizada descremada con sabor chocolate.

Marca con la que se comercializa el producto. Para insumos para la salud, el nombre que como
marca comercial le asigna el laboratosio o fabricante 2 sus especiaidades farmacéuticas con el
fin de dictinguirlas de otraz similares (ejemplo: El Castillo, Dofia Juana).

Escriba el Regictro Federal de Contribuyentes bajo el cual esta registrada la empresa 2 la cual
procesa el producto ante Iz Secretania de Hacienda y Credito Publico (SHyCP), como su razon
cocial, |2 cual debera coincidir con los datos nofificados de la empresa ante la Comision Federal
para la Proteccion confra Riesgos Sanitarios.

Escriba &l Registro Federal de Contribuyentes bajo el cual esta registrada la empresa que le
procesa el producto ante la Secretaria de Hacienda y Crédito Pablico (SHyCP), como su razdn
cocial, Ia cual deberd coincidir con los datos nofificados de la empresa ante la Comision Federal
para |a Proteccion contra Riesgos Sanitarios.

Marque con una X si se trata de producto fabricado en México o de importacion.

Marque con una X los nimeros gue correspondan a los procesos que realiza el establecimiento
nofificado, conforme a la guia que aparece en la tabla “A” inferior en el formato involucrado para
cada producto.

PARA LA MODIFICACION O ACTUALIZACION DE DATOS PARA ESTABLECIMIENTOS QUE PRESENTARON AVISO DE
FUNCIONAMIENTO, ESCRIBA EN LA COLUMNA “DICE” LOS DATOS QUE DESEA MODIFICAR Y EN LA COLUMNA “DEBE DE
DECIR™ LOS DATOS ACTUALIZADOS:

Marque en los recuadros correspondientes la o las modificaciones que desea realizar, enseguida en la columna “Dice” anote los datos
tal y como los tiene notificados ante la Secretaria de Salud hoy dia (solo los datos que desea modificar), después en la columna “Debe
de Decir” anote los datos tal y como desea que queden ya modificados:

*+  Razon Social o Denominacion del Establecimiento *  Clave SCIAN y su Descripcion

¢ Propietario ¢ Cesion de Derechos de Productos
¢ Domicilio del Estzblecimiento * Representante Legal

¢ RFC ¢ Persona autorizada

*  Domicilio del Propietario (Domicilio Fiscal) *  Horario

Anote los datos que seran cambiados, tal y como los notifico a traveés del avieo de funcionamiento o de

lineas de productos.

Anote los datos completos como deben quedar.

Anote el periodo de suspension de actividades empezando por dia, mes y afio
Anote Iz fecha en |a cual se reiniciaran actividades, empezando por dia, mes y afio
Margue con una X en caso de realizar baja definitiva del establecimiento de actividades

Conforme a la Ley Federal de Transparencia y Acceso a la Informacion Publica Gubernamental, los datos o anexos pueden contener
informacion confidencial, usted debera indicar si esta de acuerdo en hacerlos piblicos.

Nombre y firma del progietario o

representante legal

Ectampar con firma autdgrafa y nombre del progistario o representante legal del establecimiento.
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Anexo IV. Categoria de Productos.

TABLA “B” CATEGORIA DEL PRODUCTOS
CATEGORIA PROCESQ GRUPO SUBGRUPO
Carnicos
Lacteos
Conservas de baja acidez
Conservas acidificadas
Productos de panificacion
Rastros y obradores
Productos de la pesca frescos y congelados
Alimentos congelados
Alimentos
Pastas, granos y semillas
Tortillas, harina y cereales
IAzucar y productos de confiteria
Tés y productos para infusion
iCondimentos
‘Sup\emenlns Alimenticios
Alimentos preparados (pasteles, ensaladas, salsas)
Huevo y derivados
IAgua purificada
lJugos y Néctares
A Bebidas no carbonatadas
Bebidas no alcohdlicas
Bebidas carbonatadas
Obtencion Gelatinas y bebidas congeladas
Y .
E sborac&gn Bebidas alertantés (con taunna, cafeina, gluconolactona, etc )
Fabricacion
Preparacion Fermentadas
Conservacion Bebidas alcohtlicas Destiladas
Mezciado Preparadas
Productos Acondicionamiento
Y Envasadao Lociones, perfumes y desocdorantes
Servicios Manipulacidn Tintes

Transporte a Temperatura Ambiente
Transporte a Temperatura de Refrigeracion
Distribucién
Expendio o Sumimistro al Publico
Almacenamiento a Temperatura Ambiente
Almacenamiento a Temperatura de Refrigeracion y/o Congelado

Productos de perfumeria y belleza

Productos para los ojos
Productos para los labios
Cremas, lociones y productos para la cara

Cremas, bioqueadores, bronceadores y productos para el cuidado del
cuerpo

Shampoo y productos para el cuidado del cabello
lJabones de tocador y toallas faciales de tocador

Productos de Aseo y Limpieza

Detergentes (polvo, liquido y pasta)
|Blanqueadores o agentes oxidantes
Aromatizantes

Desinfectantes a base de amoniaco

Materia Primas

Lacteos y camnicos
Féculas, harinas y derivados
Aceites y grasas

Expendio y suministro de alimentos

Corredores Industriales
Restaurantes, taquerias, etc
Servicio de banquetes

|Bares, cantinas. discotecas. etc
Cafelerias

Gelificantes o espesantes
Edulcolorantes

Expendio o suministro al Pdblico

Colorantes
Aditivas
|Saborizantes
Antioxidantes
Conservadores
Medicamentas Alopaticos
Almacanariania Medicamentos Homeapéticos
Expendio o suministro al Publico Medicamentos
Distribucién Medicamentos Herbolarios
Medicamentos vitaminicos
Equipo médico
Insumos para la Salud Protesis, ortesis y ayudas funcionales
Fabricacion |Agentes de diagnestico
Almacenamienta Dispositivos Médicos 9 9 o
Diributicn Insumos de uso odontolégico

Matenales quirirgicos y de curacion
Productos Higiénicos

Remedios Herbalarios

Salud Ambiental

Almacenamiento
Comercializacion o Distribucion
Expendio o suministro al Publico

Origen quimico

Plaguicidas otiricos
Microbianos
Miscelaneos
Sustancias Toxicas Nombre de la sustancia toxica
Nutrientes Vegetales (rganicos
Inorgénicos
Ceramica vidriada
Productos con himite de metales Juguetes
pesados Articulos escolares
Otros
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