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1. Resumen

El objetivo principal del trabajo fue establecer una propuesta de implementacion del
concepto de revision anual de producto (RAP) a nivel docencia sin la necesidad de
modificar el plan de estudios, con la intencion de que el alumno conozca, comprenda
y familiarice con el termino de revision anual de producto y su impacto dentro de la

industria farmacéutica.

La propuesta posee un doble enfoque; uno tedrico, con la creacion de una guia que
orientara al alumno a realizar un proceso RAP; y uno practico, con la creacion de
un programa computacional educativo y formatos auxiliares de la RAP con los
cuales el alumno podra experimentar una simulacion de registro de datos para que

asi pueda implementar, analizar e interpretar un informe de RAP.

Para llevar a cabo este proyecto fue necesario realizar una revision bibliografica,
ademas de una revision de los documentos emitidos por los Laboratorios

Farmacéuticos Zaragoza en el periodo que comprenden los afios 2012 al 2017.
2. Introduccion

El 5 de julio de 2001, se publico en el Diario Oficial de la Federacion el “Decreto de
Creacion de la Comision Federal para la Proteccion contra Riesgos Sanitarios
(COFEPRIS)” una organizacion responsable del ejercicio de las atribuciones en
materia de regulacion, control y fomento sanitarios en los términos de la Ley General
de Salud; entre otras responsabilidades, la COFEPRIS esta encargada de elaborar
y expedir las Normas Oficiales Mexicanas (NOM) relativas a los productos,

actividades, servicios y establecimientos materia de su competencia.ly?

Las NOM son regulaciones técnicas que contienen la informacion, requisitos,
especificaciones, procedimientos y metodologia que permiten a las distintas
dependencias gubernamentales, en este caso la Secretaria de Salud, establecer
parametros evaluables para evitar riesgos a la poblacion, a los animales y al medio

ambiente. Uno de sus objetivos es prevenir los riesgos a la salud.3
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Una de las NOM emitida por la COFEPRIS importante en la industria farmacéutica
es la NOM-059-SSA1, la cual establece los requisitos minimos necesarios para el
proceso de fabricacién de los medicamentos para uso humano.* Esta norma es
actualizada periddicamente con el fin de cumplir con las necesidades que se
generan continuamente en la industria farmacéutica. La primera en entrar en vigor
fue la NOM-059-SSA1-1993 Buenas Practicas de Fabricacion para
establecimientos de la industria Quimico Farmacéutica dedicados a la Fabricacion
de medicamentos, publicada el 31 de julio de 1998; la cual a razén de mejorar la
regulacion sanitaria se puso a disposicion de diversas modificaciones [PROY-NOM-
059-SSA1-2004 (publicada el 6 de octubre de 2005), NOM-059-SSA1-2006
(publicada el 22 de diciembre de 2008), PROY-NOM-059-SSA1-2013 (publicada el
15 de marzo de 2013), NOM-059-SSA1-2013 (publicada el 06 de febrero de 2014),
PROY_NOM-059-SSA1-2015 (publicada el 09 de septiembre de 2015)] hasta llegar
a la norma que actualmente rige la legislacion sanitaria en México, la NOM-059-
SSA1-2015, Buenas practicas de fabricacion de medicamentos publicada el 05 de
febrero de 2016. Un ejemplo de estas modificaciones es la inclusion de un reporte
anual de cada producto fabricado en la empresa denominado Revisiébn Anual de
Producto introducido en el PROY-NOM-059-SSA1-2004 en el apartado 7.5.7.5

La COFEPRIS es reconocida a nivel mundial por la Organizacion Mundial de la
Salud y por la Organizacion Panamericana de la Salud; al impulsar tratados
internacionales para la exportacion de insumos hechos en México, se han
presentado nuevos retos por lo que es necesario fortalecer el sistema regulatorio y
asi garantizar una buena calidad, por lo que la actualizacién continua en la
normatividad es importante para que COFEPRIS continlie con el reconocimiento de
ser una agencia reguladora de referencia a nivel internacional;® por lo cual es
necesario que las instituciones educativas dedicadas al sector salud implementen
medidas apropiadas para evitar el rezago en los planes de estudio. Un ejemplo es
la Universidad Nacional Autonoma de México (UNAM), la cual, cada 6 afos realiza
un diagnostico de los planes de estudio con el fin de identificar las necesidades de

modificacién, mientras que las normas se revisan, generalmente, cada 5 afos.’




3. Marco Tebdrico

3.1. Calidad
3.1.1. Definicién de Calidad.

En 1978, el American National Standards Institute (ANSI) y la American Society for
Quality (ASQ) definieron a la calidad como: la totalidad de los rasgos y
caracteristicas de un producto o servicio en que se sustenta su capacidad para
satisfacer determinadas necesidades. Sin embargo, a finales de la década de 1980,
muchas empresas empezaron a utilizar una definicion mas sencilla: la calidad es

satisfacer o exceder las expectativas del cliente.

En el afio 2000, la Organizacioén Internacional para la Estandarizacion (ISO) incluyo
en su vocabulario ISO 9000:2000, la definicion de calidad: el grado en el que un

conjunto de caracteristicas inherentes satisface los requisitos.2
3.1.2. Historia de la calidad.

W. A. Shewhart, conocido como “el padre del control estadistico de la calidad”, fue
contratado por la Western Electric Company en 1918 en el Departamento de
Ingenieria de Inspeccion donde trabajé con herramientas estadisticas para
examinar cuando debia corregirse algun proceso. Los gréaficos de control que él
desarrolld6 fueron ampliamente adoptados, ya que permitian emplear técnicas

estadisticas para el control de procesos minimizando los productos defectuosos.®

Durante finales de la década de 1940 y principios de la década de 1950, dos
asesores estadounidenses, Joseph Juran y W. Edwards Deming, presentaron a los

japoneses las técnicas de control estadistico de la calidad.®

Desde el punto de vista de Deming, la variacién es la principal culpable de la mala
calidad; una variacion excesiva da como resultado productos que fallan o tienen un

desemperio erratico. Deming propuso que todos los empleados de una empresa




deben estar familiarizados con las técnicas estadisticas y otras herramientas para

solucionar problemas. 8

Mientras tanto Joseph Juran, se enfocaba en aumentar el cumplimiento con las
especificaciones mediante la eliminacién de defectos, apoyado en gran medida por
las herramientas de estadistica para el analisis.®

En la década de 1970 Kaoru Ishikawa, se dedico a recopilar y analizar datos reales
utilizando herramientas visuales simples, técnicas estadisticas y el trabajo en equipo

como bases para la ejecucion de la calidad total.®

Establece que son seis los elementos causales de los problemas en un proceso
productivo: medio ambiente, mediciones, mano de obra, materiales, método y
maquinas; los que a su vez deben analizarse descomponiéndolos por medio de un

diagrama de causa y efecto para llegar a las causas que lo originan.

Sefiala que el control de calidad puede apoyarse en las siete herramientas basicas:

Grafica del proceso

Hoja de registro y lista de verificacion
Diagrama de Pareto

Diagrama de causa y efecto

Andlisis de correlacién y dispersion

Grafico de control

N o o~ wDdPE

Histograma

Desde fines de la década de 1980 y hasta la década de 1990, el interés en la calidad
aumentoé a un ritmo sin precedentes; en 1990 la calidad impulsaba casi todas las

tareas de una organizacion para lograr el éxito.2

Conforme la calidad se convirtio en el enfoque principal de las empresas en todo el
mundo, distintas organizaciones desarrollaron normas y lineamientos para asegurar
gue las empresas cumplen con los requerimientos de calidad. En 1987, un

organismo especializado en normatividad, la International Organization for




Standardization (I0S), adopt6 una serie de normas de calidad escritas; la I0S tomo

una estrategia Unica al adoptar el prefijo “ISO” para dar nombre a las normas.®

Las normas recomiendan documentacion para todos los procesos que afectan la
calidad y sugieren que la conformidad a través de auditorias da lugar a una mejora

continua. 8
3.1.3. Aseguramiento de la calidad

El aseguramiento de calidad se define como un conjunto de actividades planeadas
y sisteméticas que lleva a cabo una empresa, con el objeto de brindar la confianza,
de que un producto o servicio cumple con los requisitos de calidad especificados. El
grupo encargado del aseguramiento de calidad participa en la revisidon de los
productos para determinar si son conformes o no a los procedimientos, normas o

criterios establecidos.4y 11

Las revisiones son una de las actividades mas importantes dentro del
aseguramiento de la calidad, debido a que permiten eliminar defectos detectandolos

de manera oportuna por lo que se evita que se propaguen a los demas procesos.!

Un sistema de aseguramiento de calidad puede ser complementado con la RAP ya
que este recopila toda la informacion de un producto, permitiendo establecer un

soporte documental y evaluar la calidad en el proceso.©
3.2. Revisién Anual de Producto (RAP)
3.2.1. Definicion de RAP

La revision anual de producto se define como al analisis histérico de la calidad de
un producto, el cual toma como referencia todos los documentos regulatorios
vigentes en el ambito quimico farmacéutico nacional, los criterios internacionales
reconocidos generalmente, asi como los lineamientos internos de cada empresa.
Actualmente es uno de los elementos minimos que debe incluir el sistema de

gestion de calidad.*




En otras palabras, la RAP es la manera en la que se recopila, documenta y analiza
la informacion de un producto proporcionada por todos los departamentos y
miembros del comité de calidad durante un afio. Por lo que en esta se retne todos
los conocimientos y experiencias adquiridas en su proceso de fabricacion durante
ese lapso de tiempo y por esta razdén, es un documento Util en el control de la calidad

como una herramienta de mejora continua.'y 11

3.2.2. Funcién de la RAP

La principal funcion de la RAP es englobar de manera resumida la informaciéon mas
relevante de la produccién de un producto durante un afio. Esta informacion es
reunida con el fin de analizar el comportamiento del proceso de fabricacion; Este

andlisis permite generar mejoras en procesos y en productos.* 10y 11

De igual manera, la RAP es util para:

* Unificar los objetivos de todas las areas de produccion.

* Comprobar que cada lote de producto que se libera durante el periodo de
revision cumple con los requisitos del proceso, previamente validados, y con
las especificaciones registradas.

* Detectar fallas y resolucion de estas durante el proceso de fabricacion o

acondicionamiento mediante acciones correctivas y/o preventivas.

* Disminuir el riesgo de obtener productos fuera de la especificacion.

* Disminuir el nimero de productos retirados.

* Minimizar las actividades de reprocesos y retrabajos.

* Disminuir el tiempo de inactividad.

*  Aumentar la productividad.

* Mantener el control de proceso.

* Realizar andlisis de las tendencias de calidad en el proceso de manufactura.

* Observar la necesidad de cambios en las especificaciones de producto, en
el proceso de manufactura o acondicionado.

* Decidir acerca de la prolongacién de fechas de caducidad de los productos.

* Reducir costos en el proceso de fabricacion.
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* Optimizar los métodos de andlisis.
* Comprobar la consistencia del proceso de producciéon y determinar si es
necesaria su revalidacion.

* Como ayuda durante la investigacion de quejas.

*

Como herramienta para la toma de decisiones.
* Como parte de una mejora continua del sistema de calidad para enfocar de

manera eficaz los recursos de la empresa.

En la industria farmacéutica la RAP es un requisito normativo, el cual, con una
correcta implementacién e interpretacién, puede ser una herramienta altamente
eficaz en la deteccién de oportunidades de mejora y, por lo tanto, es relevante en el

proceso de mejora continua. 10 12,13y 14

3.2.3. Inclusién de la RAP. Del PROY-NOM-059-SSA1-2004 a la NOM-059-
SSA1-2015.

El término “revisién anual de producto” comenzd a escucharse en México el 6 de
octubre de 2005 cuando entrd en vigor el proyecto de norma PROY-NOM-059-
SSA1-2004 Buenas practicas de fabricacion para establecimientos de la industria
Quimico Farmacéutica dedicados a la fabricacion de medicamentos convirtiéndose

asi en un requisito necesario en las empresas farmacéuticas.®

Este proyecto de norma, PROY-NOM-059-SSA1-2004, establecia que debia existir
un registro de la revisién anual de cada producto, y debia contener como minimo
datos generales del producto (nombre, concentracién, forma farmacéutica,
presentacion y periodo de caducidad), nUmero de lotes fabricados en el afio, nUmero
de lotes aprobados con desviacién y nimero de lotes rechazados, resumen con los
datos de las operaciones criticas, controles de proceso y producto terminado que
permita el analisis de tendencias, registro de las desviaciones, resultados fuera de
especificaciones, control de cambios, devoluciones, quejas, retiro de producto del
mercado incluyendo el informe de la investigacion y conclusiones de las acciones
realizadas, estudios de estabilidad, evaluacién del estado de la validacion del

proceso y de la metodologia analitica y conclusiones de los resultados obtenidos.®
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La norma subsecuente a este proyecto (NOM-059-SSA1-2006, Buenas précticas de
fabricacion para establecimientos de la industria quimico farmacéutica dedicados a
la fabricacion de medicamentos) no realiz6 una modificacion en cuanto a los
requisitos solicitados en la RAP, sin embargo, al ser publicada en el Diario Oficial
de la Federacion se convierte en un requisito obligatorio. Es en la NOM-059-SSA1-
2013 donde menciona a la RAP como uno de los elementos minimos del sistema
de gestion de calidad y no solamente como un informe obligatorio; ademas
menciona la finalidad de este reporte, el cual es obtener informacion objetiva del
desempeiio del producto, consistencia en los procesos y cumplimiento regulatorio;
en cuanto a los requisitos solicitados no fueron modificados. Esta norma evolucioné
a la norma actual, la NOM-059-SSA1-2015, Buenas practicas de fabricacién de
medicamentos, y es en esta norma donde se observa el incremento de la
importancia que toma el proceso de RAP (Ver numeral en anexo 1), en ella
incorpora el papel que asume el responsable sanitario en la RAP; aclara los
objetivos establecidos en la norma anterior y aflade nuevos; menciona, ademas,
requisitos para medicamentos de importacion y medicamentos huérfanos; afiade el
requisito de un procedimiento para realizar un reporte de RAP y ademas incluye un
formato para escribir los resultados procedentes de la RAP (Ver formato en anexo
2).4

Con base en lo descrito anteriormente, se puede decir que la RAP es una pieza
clave en el aseguramiento de la calidad y ademas una herramienta importante para
la mejora continua dentro de los procesos; por lo tanto, diversas empresas
farmacéuticas se han visto en la necesidad de implementar y/o elaborar el informe

de revision anual.
3.2.4. Elaboracion del informe de la RAP

Debe existir un informe para cada producto. Es recomendable dividir el reporte por
concentracion, es decir si un mismo producto cuenta con diferentes

concentraciones, se realizara un reporte por cada una de estas ya que esto permite
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identificar de manera especifica errores o defectos propios en el producto por cada

concentracion.

Una vez recopilada la informacion del producto durante todo el afio se ordena de
acuerdo al formato especifico del apéndice B normativo, el cual brindard una mayor
facilidad en el andlisis de tendencias y toma de decisiones. La informacion

previamente recopilada se organiza de la siguiente manera:

e Informacién del producto: Nombre comercial, nombre genérico,
concentracion, indicacion terapéutica, forma farmacéutica, vida (util,
presentaciones autorizadas, numero de registro sanitario y potencia (si

aplica).

e Informacion del lote: Numeros de lotes fabricados en el afio, fecha de
caducidad, tamafio de lote, estatus, nimero de lotes aprobados con
desviaciones o no conformidades y nimero de lotes rechazados.

e Formula de fabricaciéon: Formula cuali-cuantitativa.

e Materia prima: Numero del lote productivo donde fue utilizada, cantidad de

principio activo, nimero de lote de principio activo y fabricante.

e Proceso de produccion: Operaciones criticas, controles de proceso,
equipos de fabricacion y pardmetros de operacion de equipos.

e Proceso de acondicionamiento: Material de envase primario utilizado,
férmula de acondicionamiento, equipos de acondicionamiento, parametros
de operacion de equipos y controles de proceso.

e Especificaciones analiticas de materia prima, material de envase y
producto terminado: Validacion y/o adecuabilidad de los métodos
analiticos.

e Cambios Normativos: Tramites de modificacion a condiciones de registro
autorizadas y avisos de maquila.

o Sistema de Gestion de Calidad: Control de cambios, desviaciones o no

conformidades, CAPA, quejas, producto fuera de especificacibn o no
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conforme, retiro de producto del mercado, resultados fuera de especificacion
y fuera de tendencia.

o Mantenimiento del estado validado: Validacion de proceso, validacion de
meétodos analiticos y sistemas criticos.

e Reprocesos: Numero de lotes reprocesados, reacondicionados o

recuperados.

e Muestras de retencion: Resultado de inspeccién visual.
e Estabilidades: Largo plazo y corto plazo.
e Farmacovigilancia: Numero de reacciones adversas registradas.

e Resultados: Controles de proceso de produccion, controles de proceso de

acondicionamiento, resultados fisicoquimicos y/o microbiologicos.

e Graficas y/o diagramas de las variables analizadas: Grafica de
tendencias, graficas de control, histogramas, diagrama de Pareto, diagrama

de Ishikawa, caja y bigote.
e Analisis de tendencias y/o estadistico.
e Conclusiones y recomendaciones.

Acciones derivadas de la RAP.

Para que la RAP cumpla con su objetivo es necesario asegurar que toda la
informacion registrada sea confiable. Esto se logra mediante la concientizacion del
personal sobre los conceptos de calidad y las areas que pueden afectar la validez

de los resultados involucrados en el informe de la RAP. 10.14y15
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4. Planteamiento del problema

La COFEPRIS actualmente es reconocida por las autoridades sanitarias a nivel
mundial y se ha convertido en un referente regional, esto ha creado la necesidad de

fortalecer el sistema regulatorio.®

Al ingresar al mercado internacional la COFEPRIS se ha visto en la necesidad de
cumplir con los estandares internacionales, actividad que ha servido para tener una
actualizacion continua en la normatividad sanitaria la cual sirven como guia a las
empresas para cumplir con los requisitos regulatorios. El ejemplo mas sustancial de
estas actualizaciones es la NOM-059-SSA1 la cual en los ultimos afios ha sido
modificada en diversas ocasiones, dentro de las cuales se encuentra la introduccién
del concepto de RAP. Este proceso ha incrementado su importancia en poco
tiempo, convirtiendo el informe de RAP en un requisito obligatorio del sistema de
gestion de calidad y por lo tanto es importante que los egresados de las carreras
dedicadas a la salud no solo conozcan el término, sino que sepan aplicarlo e

interpretarlo.*

Esto genera la problemética en las instituciones educativas de las carreras
dedicadas a la salud ya que al existir esa actualizacion normativa continua origina
una serie de modificaciones en tiempos relativamente mas cortos (5 afios aprox.)
de lo que dura un plan de estudios (6 afos), lo que produce un atraso en el
conocimiento y aplicacion de conceptos (en este caso la RAP) por lo que es
necesario crear herramientas que ayuden a introducirlos sin la necesidad de

modificar el plan de estudios.’

5. Objetivos

5.1. Objetivo General

Proponer un documento que permita al personal docente el ensefiar y difundir el

proceso de RAP para que ademas de concientizar acerca del impacto que genera
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a nivel industrial, permita tener egresados con conocimientos actualizados y por lo

tanto con mejores oportunidades de trabajo.

5.2. Objetivos especificos

e Diseflar un documento que permita al personal docente incluir en su
programa de ensefianza el concepto de RAP

e Disefar una guia para implementar la RAP con conceptos claros y de facil
entendimiento la cual incluya la informacién que se debe recopilar, como
organizarla, conceptos y modelos estadisticos utilizados y como
interpretarlos.

e Disefar una guia para el uso de las diversas herramientas estadisticas
utilizadas en la RAP para facilitar la interpretacion de resultados.

e Desarrollar la lista de verificacion, una hoja de desviacién y una de control
de cambios que se pueda implementar en los proyectos de los laboratorios
de tecnologia farmacéutica Il (TFIl), como parte auxiliar de la RAP.

e Proponer un catélogo de productos fabricados en la planta.

6. Material y método

e Tipo de estudio: Observacional descriptivo transversal.
e Poblacion objetivo: Alumnos de la carrera de Quimica Farmacéutico
Biologica y docentes encargados del médulo de TFII.
e Poblacion a estudiar: Documentos generados en el laboratorio de TFIl de la
carrera de Quimico Farmacéutico Bioldgica.
o Criterios de inclusion: Documentos emitidos en los laboratorios de
TFII de los afios 2012-2017.
o Criterios de exclusion: Documentos emitidos en los laboratorios de
TFIl de los afios 2012-2017 que contengan informacion que no
concuerde con los datos presentados.
o Criterios de eliminacion: Documentos emitidos en los laboratorios de

TFII de los aflos 2012-2017 que hayan sido extraviados o ilegibles.

16



Instrumentos:

o Documentos generados en el laboratorio de TFIl de la carrera de

Quimica Farmacéutico Bioldgica de los afios 2012-2017.

o Software Microsoft Excel y Microsoft word.

Procedimiento:

O

©)

©)

Revisién bibliografica.

Revision de los documentos generados en el laboratorio de TFII.
Disefio de la guia: “Guia basica para escribir un informe de Revision
Anual de Producto”.

Disefio de complemento: “Guia para la aplicacion e interpretacion de
las herramientas estadisticas y administrativas utilizadas en el informe
de revision anual de producto”.

Disefio de complemento: “Ejemplo de PNO de revisidon anual de cada
producto”.

Disefio de formato auxiliar para implementar la RAP: Hoja de
desviacion.

Diseilo de formato auxiliar para implementar la RAP: Formato de
Accion Correctiva — Preventiva.

Desarrollo de un catalogo electrénico de productos fabricados en los
Laboratorios Farmacéuticos Zaragoza.

Desarrollo de un generador de codigos de productos.

Desarrollo de base de datos para elaboracion de reporte de revision
anual de producto: Base de datos “Tabletas de Acetaminofén 200mg”
Disefio de formato de Reporte RAP.

Disefio de PNO de uso docente "PNO para la elaboracion del reporte

de revision anual’.
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7. Resultados

7.1. Desarrollo de la Guia basica para escribir un informe de Revision Anual
de Producto.

Universidad Nacional Auténoma de México
Facultad de Estudios Superiores Zaragoza

S Y],
R
FES

ZARAGOZA

Guia basica para escribir un informe de

Revision Anual de Producto.

Gonzalez Pérez Carolina ltzel
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INTRODUCCION

Actualmente la industria farmaceutica en México constituye uno de los sectores
productivos mas importantes y una de las principales fuentes de empleo para
quimicos y farmacéuticos mexicanos.

Esta industria, dada su naturaleza sanitaria, esta regida por un sistema legal para
asegurarse gque los medicamentos consumidos sean elaborados con los requisitos
de calidad establecidos en las normas emitidas por la COFEPRIS (organismo
mexicano regulador en materia de salud); para asegurar su cumplimiento, la
Secretaria de Salud se basa en los resultados expedidos por las auditorias
realizadas en los establecimientos encargados de la fabricacion de medicamentos vy
es, precisamente, uno de los documentos solicitados en estas auditorias del que
hablaremos en esta guia: el informe de Revision Anual de Producto (RAP).

Sin embargo, ;Qué importancia posee la RAP?, ; Tiene alguna finalidad?, ; Por qué
resulta de gran interés enfocarse en él?; si bien esta guia pretende aclarar el
concepto de revision anual de producto, asi como generar el conocimiento para
realizar un informe de RAP e interpretarlo; también tiene por objetivo que el lector se
percate de la importancia que este proceso conlleva.

Cabe mencionar que, el realizar e interpretar este informe constituye uno de los
conocimientos solicitados en los diversos puestos laborales de la industria
farmacéutica.’v?
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CAFPITULO 1

Fregunizaﬁ r'recuc‘,ntc:s

OBJETIVO GENERAL:

Brindar un conocimiento general acerca de la RAP.

OBJETIVOS PARTICULARES:

* Exponer las principales dudas que surgen acerca de la RAP.

Explicar de manera clara las respuestas generadas de las dudas de tal
manera que el lector pueda adquirir y comprender la informacion
brindada.
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Capitulo 1: Preguntas frecuentes.

1. ¢Qué significa Revisién Anual de Producto?

De acuerdo con la definicién oficial publicada en la Norma Oficial Mexicana NOM-
059-SSA1-2015 Buenas Practicas de Fabricacion de Medicamentos, una revision
anual de producto o revision de la calidad del producto es el analisis historico de la
calidad de un producto, el cual toma como referencia todos los documentos
regulatorios vigentes en el ambito quimico farmacéutico nacional, los criterios
internacionales reconocidos generalmente, asi como los lineamientos internos de
cada empresa.’

Explicado de una manera mas sencilla, s una manera de recopilar y documentar la
historia de un producto con el fin de generar los conocimientos necesarios que
permitan una evaluacién general del proceso a fin de generar mejoras y asi dar como
resultado productos seguros, estables, eficaces e ideales para el consumo humano.

2. ¢Por qué es necesario saber acerca de la RAP?

En primer lugar, es de caracter obligatorio en una empresa farmacéutica. Sin
embargo, a pesar de ser la razén principal existen otras razones que convierten a la
RAP en una importante herramienta para la mejora continua de un proceso, por lo
cual es mas que necesario conocerla e implementarla, dichas razones son: 2. 3v4

v Facilitar la rastreabilidad.

En una empresa farmacéutica es un requisito obligatorio documentar y registrar
todos los movimientos realizados durante la elaboracién, almacenamiento y
distribucién de un producto; el informe RAP tiene la caracteristica de mencionar
por medio de referencias cruzadas los documentos generados en el proceso lo
que facilita la rastreabilidad de la informacion.

v Determinar si es necesario un cambio en el proceso de fabricacion.

Al realizar una evaluacion del proceso mediante el informe RAP se pueden
observar la presencia de variaciones; las cuales pueden ser localizadas y
eliminadas mediante un cambio en el proceso; esta misma evaluacion, realizada
después de un periodo de tiempo considerable, brinda informacién para conocer
si el cambio implementado fue de utilidad.

v Determinar si es necesario revalidar un proceso.

Si el informe de la RAP indica que los datos generados en el proceso no son
coherentes con los resultados de las especificaciones, es posible que el proceso
requiera ser validado o revalidado.
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v Evaluar si es necesario cambiar las especificaciones.

En ocasiones se producen variaciones debido a cambios en alguno de los
parametros del proceso, lo que genera que dicha variacion se comporte como
una tendencia y que al ser evaluada parezca un proceso estable y reproducible;
al hacer el informe RAP es cuando se observa que realmente no es un buen
proceso, por lo que se evalua si es necesario realizar cambios en las
especificaciones.

v ldentificar las oportunidades de mejora o reduccion de costos.

Con el informe RAP es posible identificar las fallas en su proceso de fabricacion
y con los cambios adecuados, mejorarlo, generando procesos mas eficientes vy,
por lo tanto, reduccibn en el numero de reprocesos, retrabajos,
reacondicionamiento, pérdidas, rechazos, desviaciones, puntos fuera de
especificacion, etc.; esto, a la larga, genera una reduccién de costos por cada
producto y, por lo tanto, aumenta las ganancias de la compafiia.

v Confirmar el impacto que genera el sistema de control de cambios.

Los informes de la RAP permiten una supervision de los resultados después de
realizar los cambios y evaluar si fue efectiva dicha modificacion.

v' Para comunicar a la direccion acerca del estado de los procesos y
productos.
El presentar el reporte de la RAP a la alta gerencia permite no solo informar
acerca de los estados de los procesos, sino que tambien fomentan su
participacion en la toma de decisiones.

3. i¢La RAP es una idea mexicana?

No, la idea de generar un analisis histérico de manera anual comenzé a
implementarse en Estados Unidos; la Food and Drug Administration, agencia
responsable de la regularizacion en alimentos, medicamentos y cosméticos, propuso
un requerimiento para la implementacion de un resumen escrito para cada producto
farmacéutico el 13 de febrero de 1976 con el propdsito de revisar los estandares de
calidad de cada producto. Este requerimiento fue publicado a finales de septiembre
de 1978 en las Good Manufacturing Practices (GMP’s) en las normas para productos
farmacéuticos dentro del cédigo de regulaciones federales: titulo 21 parte 211
subparte j seccion 211.80 (e) (21 CFR 211.180 (e)); el cual entro en vigor el 28 de
marzo de 1979. Desde su publicacion, ha sido comunmente conocido por la FDA y
la industria farmacéutica como "revision anual del producto” (RAP) o "Anual Product
Review" (APR).?
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4. ;Cuando se menciond por primera vez la RAP en México?

El 6 de octubre de 2005 fue publicado en el Diario Oficial de la Federacién el proyecto
de norma PROY-NOM-059-SSA1-2004, Buenas Practicas de Fabricacién para
establecimientos de la industria quimico farmacéutica dedicados a la fabricacion de
medicamentos; en ella se menciona por primera vez la implementacion de la revision
anual de producto, la cual seria un requisito obligatorio que tendrian que cumplir las
empresas farmacéuticas nacionales a partir de la publicacién de la norma: NOM-059-
SSA1-2006, Buenas practicas de fabricacion para establecimientos de la industria
quimico farmacéutica dedicados a la fabricacién de medicamentos publicada el 22
de diciembre de 2008; mencionando en el numeral 7.5.7 que debia existir un registro
de la revision anual de cada producto que cumpliera con los requisitos expuestos en
la norma.bv7’

5. ¢Qué dice la normatividad mexicana acerca de la RAP?

Actualmente la norma vigente que hace mencién acerca de la revision anual de
producto es la NOM-059-SSA1-2015-Buenas Practicas de Fabricacién de
Medicamentos.

Dentro del numeral 5.9 de esta norma establece que debe existir una revisién
sistematica anual de la calidad de cada producto (Ver Anexo 1). El diagrama 1
explicara de manera general este numeral.’

6. Si México tiene su propia regulacién respecto a la RAP, ;Es necesario
conocer la regulacién internacional? ; Por qué?

Si, hoy en dia conocer los requisitos normativos internacionales juega un papel
importante debido a que los productos a exportar deben cumplir los requerimientos
establecidos por los gobiernos de cada pais donde se recibe el producto.

La creciente demanda de medicamentos a nivel mundial ha hecho del sector
farmacéutico una oportunidad para favorecer el comercio internacional; tan sélo
México, en el 2015, exportd 1,958 millones de ddlares, posicionando a nuestro pais
como el mayor exportador de América latina dichas exportaciones fueron destinadas
principalmente a: 8

e Suiza 23.1% e Brasil 3.7%

o Estados Unidos 22.4% e (Canada 3.3%
e Panama 7.8% e Francia 2.7%
e Venezuela 6.5% e Ofros 24.9%

* (Colombia 5.6%
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Un analisis histérico de la calidad de un producto.

]

Revision Anual de Producto

[

Un elemento del Sistema de Gestién de Calidad.

Es deber | Asegurar su implementacion.
del J

responsable
sanitario:

Asignar a una persona responsable de
su ejecucion.

Verificacién del desempefio del

producto.

- >
r 3

Determinar la necesidad de revalidacién

Sus
objetivos

de los procesos.

i
b

Determinar la necesidad de cambios en

son:

el proceso, controles o
especificaciones.

-\
Identificar mejoras al producto y al

Debe existir un

procedimiento

para llevarla a
cabo.

Los resultados deben
resumirse en el
apéndice B normativo
(Ver anexo 2).

proceso.
e o
4 . N
Que contenga los objetivos para
determinar y justificar las areas
seleccionadas en la revision, asi como
la posible extensién. )

En el caso de ser un medicamento de
importacién se debe incluir, la
informacion generada por el fabricante
y ser complementada con informacidn
de los procesos realizados en territorio

hacional.
g J/

En el caso de ser un medicamento
huerfano se debe incluir un listado de
paises en donde el producto ha sido
registrado o reconocido (incluyendo
fecha y nimero de registro).

\.

Diagrama 1. Resumen general del numeral 5.9 de la NOM-059-55A1-2015. Buenas Practicas de Fabricacién de Medicamentos.
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7. ¢Qué dice la normatividad internacional acerca de la RAP y en qué se
diferencia de la normatividad mexicana?

En esta seccion, para fines practicos, unicamente mencionaremos los requisitos
aplicados a la RAP solicitados en las normas de la FDA (Food and Drug
Administration), la EMA (European Medicines Agency), Health Canada, ANVISA
(Agencia Nacional de Vigilancia Sanitaria) y la COFEPRIS (Comisién Federal para
la Proteccién contra Riesgos Sanitarios); estas son agencias reguladoras de
medicamentos de algunos de los paises que reciben mayor exportacion mexicana
de productos farmacéuticos (mencicnados en la seccion anterior): Estados Unidos,
la Unién Europea, Canada y Brasil; los cuales seran comparados con la regulacion
mexicana dichos requisitos se describen en la tabla 1.1.2.10. 1. 12y 13

COFEPRIS | FDA | EMA | T8t 1 Anvisa
Canada
Objetivos

Verificar la consistencia del proceso actual. / / / /
Verificar la idoneidad de las
especificaciones generales para visualizar / / /
cualquier tendencia.
Identificar mejoras de productos y / | / /
pProcesos.
Determinar la necesidad de cambios en las
especificaciones, manufactura o

.. / / /
procedimientos de control de los productos
farmaceéuticos.
Ayudar en la adopcién de medidas /
preventivas.
Asegurar que cada lote cumple con los / /
requisitos del proceso.
Demostrar que lo productos se fabrican de / /
manera cocherente.

Consideraciones para realizar el informe de RAP
Deben realizarse y documentarse al menos / / / / /
anualmente.
Deben existir revisiones para todos los / / / / /
productos medicinales autorizados.
1M|Pagina
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COFEPRIS

FDA

Ema | FeM 1 anvisa
Canada

Deben existir revisiones para todos los
productos medicinales autorizados
exclusivos de exportacién.

Deben existir revisiones para
medicamentos huérfanos

Se debe contar con el reporte de RAP para
los medicamentos que son de importacion.

Deben existir procedimientos para la
revisién permanente de las acciones
correctivas y preventivas tomadas y su
efectividad.

Deben existir procedimientos para llevar a
cabo la RAP.

Deben tomarse en cuenta las revisiones
anteriores.

El departamento de control de calidad es el
encargado de evaluar los resultados de la
RAP y decidir si es necesario emprender
acciones correctivas o preventivas o
cualquier revalidacion.

Las revisiones de calidad pueden ser
agrupadas por tipo de producto cuando
estén cientificamente justificado.

Cuando el titular de la autorizacién de
comercializacion no es el fabricante, debe
existir un acuerdo técnico donde definan
sus respectivas responsabilidades en la
elaboracién de la RAP.

Datos que inclu

iren la RAP.

Descripcién del producto.

Especificar periodo de revision.

Revision de los lotes fabricados en el
tiempo establecido, ya sea aprobado,
aprobado con desviacion o rechazado.
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COFEPRIS | FDA | EMA | 783t | ANviSA
Canada
Revisidn de los lotes sélo de exportacion. /
Resumen. Final Inicial
Descripcion de férmula cuali-cuantitativa. /
Revisién de especificaciones y métodos /
analiticos.
Revision de todos los cambios realizados a
insumos, proveedores, procesos y / / / /
meétodos analiticos.
Revision de la trazabilidad de la cadena de / /
suministro de sustancias activas.
Revision de los insumos utilizados en la / / /
fabricacion del lote.
Revisioén de todas las desviaciones o no
conformidades significativas, sus
respectivas investigaciones y la efectividad / / / / /
resultante de las acciones correctivas y
preventivas tomadas.
Revisién de los lotes que no cumplieron
con las especificaciones establecidas y su / / / / /
investigacion.
Revision de los controles criticos del / ; | /
proceso.
Revisién de resultados de producto / / / /
terminado.
Revision de todos los rendimientos /
relacionados con la calidad del producto.
Revision del estatus de la validacion de /
proceso.
Revision del estatus de la validacion de / /
meétodos analiticos.
Estado de calificacion de los equipos y
servicios relevantes como HVAC, agua, / / / /
gases comprimidos, etc.
13|Pagina
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Health

COFEPRIS | FDA | EMA ANVISA
Canada

Revision de la muestra de retencion. /
Revision de los resultados del programa de
monitoreo de estabilidad y cualquier / / / /
tendencia adversa.
Revision de acuerdos contractuales. / / / /
Revision de las modificaciones solicitadas
a la autorizacion de comercializacion
aceptadas o rechazadas, incluidos los / / /
documentos relativos de paises donde se
exporta el producto.
Revision de las nuevas autorizaciones de / /
comercializacion.
Revision de los compromisos post- / / |
mercadeo.
Revision de las notificaciones de /
sospechas de reacciones adversas.
Revision de las quejas, devoluciones y / / | /
retiros y sus respectivas investigaciones.
Revision de la adecuacién de acciones
correctivas relacionadas al proceso, equipo / / / /
o producto anterior.
Conclusion de la RAP. / /
Acciones derivadas de las conclusiones de / /

la RAP.

Tabla 1 Cuadro comparativo referente a la revision anua

8. La Revision Anual de Producto ¢Es un proceso o un informe?

de producto de algunas agencias reguladoras.

La revision anual de producto es un proceso que conlleva el registro de informacion
que se genera en cada una de las etapas de fabricacion del producto en cuestion.

Este proceso va ligado al proceso de fabricacion, e inicia con el registro de
informacion generada a partir de que se fabrican lotes de produccién hasta que salen

al mercado.

Como su nombre lo indica, este registro es a lo largo de un afio para después ser
recopilado con el fin de generar el informe de RAP.2
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El diagrama 2 muestra las etapas del proceso de produccion, sus caracteristicas, el
proceso de RAP y la informacién que se registra en el informe.!. 2.4y 14

Solicitud de la
autorizacién o
modificacién para
introducir el medicamento
al mercadoy aprabacion

Inicia con la adquisicion,
recepcion,
almacenamiento y
preparacion de materias
primas y demas insumos.

Continuacon la
elaboracion de
medicamentos.

Terminacon el
acondicionamiento final
de los medicamentos; en
esta etapa se realiza el
control de calidad, envase
y empaque.

A

-

~N

Autorizacién sanitaria

Expediente de registro

d L

vV

Ficha técnica

Etapas del Proceso de RAP

.
s

J
~N

Proceso de manufactura

Manipulacién de materias
primas y demas insumos

- L

Elaboracién de
medicamentos

Creacion del comité de calidad
y seleccion del coordinador del
comité

| Elaboracion de PNO de RAP |
¥

Creacion de base de datos

¥

Responsables de registro

Informacioén que registrar
en cada etapa

Areade
<11:= registros N
sanitarios y

* No. de registros nuevos
» No. de regisiros modificados
* No. de registro descontinuados

Areade
Produccién

» Registro total de lotes producidos
» No. de lote de productos con retrabajos,
reacondicionados y reprocesados.

Area de
<__ Asistencia N
] técnicay vV
desarrollo

= No. de productos con estudios de
estabilidad

= No. de lote de productos con desviaciones
durante los estudios de estabilidad

* Estatus de la revision de muestras de
retencion

| Aweace |
< P

I Validacion I

* Estatus de validacion de procesos
* Estatus de validacion de equipos

Area de

¥z

Acondicionamiento final |

.

<

—

J

Aseguramiento :}
I de calidad I

* No. de lote de productos con resultados
fuera de especificacion o con
desviaciones o con fallas.

Area de Control
Fisicoquimicoy ;—->
Microbiologico

» Registro total de lotes Analizados

* No. de lote de productos con resultados
fuera de especificacion o con
desviaciones.

Diagrama 2. Registro de informacién del proceso de produccion a la base de datos del proceso RAP (parte 1)
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Planeacion de las
actividades relacionadas
con la distribucion,
abastecimiento y
aimacenamiento de los
medicamentos

Esta etapa abarca la
prescripcién, la
dispensacion y la
eliminacién; es donde se
presentan efectos
secundarios y adversos

Deteccion de posibles
eventos adversos que
puedan producirse parel
uso del medicamento.

¥

[Manejo de medicamentos

N

Abastecimientos

vV

—

Distribucion

Area de
Documentacion

+ No. de lotes producidos y liberados,
rechazados y sin dictamen.

\.

J

¥
/ Uso de medicamentos \

Prescripcion

%

Dispensacion

%

Eliminacion

\

/

v

]

Farmacovigilancia

Areade
Almacenes

» MNo. productos en retencién temporal,
facturados, vendidos, devueltos y
retirados

Comité de

calidad

« No. de guejas recibidas, descripcidn
de la quejay causa de Ia queja.

« Descripcidn de reacciones adversas
presentadas.

Farmacovigilancia

Estudios fase IV

Planes de manejo de riesgo
Planes de estabilidad adicionales

Comité de
calidad

Reqistro de informacion durante un afio

Recopilacién de informacion

L

| Evaluacion de tendencias I
v

| Elaboracidn del reporte I
¥

Proposicion de mejoras y cambios de
especificaciones y asignacion de los
responsables y fecha de su ejecucion.

v

Realizacion de conclusiones del
reporte

¥

Autorizacion del reporte

Diagrama 2. (cont.) Registro de informacion del proceso de produccion a la base de datos del proceso RAP (parte 2)

9. ¢(Quiénes son los involucrados en el proceso de RAP?

El proceso de RAP requiere de la participacion de los responsables de cada una de
las areas (o departamentos) de la empresa y de ser posible, especialistas. El grupo
formado se denomina Comité de calidad.
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El comité de calidad esta conformado (generalmente) por:

* Director general. Su participacion implica la toma de decisiones y la
implementacién de acciones correctivas y preventivas.

* Coordinador del comité de calidad. Recopila toda |la informacién registrada
en la base de datos, asegura el conocimiento basico de la RAP, decide cuales
son las acciones preventivas y correctivas que se aplicaran y dar seguimiento
a su ejecucién, elabora el reporte de RAP, asegura que el informe llegue
puntualmente a la alta gerencia, mantiene evidencia documentada de todas
las decisiones y medidas tomadas, mantiene actualizada la base de datos.

* Personal de los departamentos de:
o Documentacion.

o Registros Sanitarios.

o Fabricaciéon y acondicionamiento.

o Maquilas.

o Aseguramiento de calidad.

o Control fisicoquimico y control microbiolégico.
o Validacion.

o Asistencia técnica y/o Desarrollo.

o Almacenes.

Los cuales deben proporcionar, revisar, y verificar la informacién contenida
en el reporte final y proponer acciones de mejora; también deben dar
seguimiento a las acciones preventivas y correctivas derivadas de la
revision.4

10.¢Cuales son los prerrequisitos para empezar a elaborar un informe
RAP?

Antes de elaborar un informe RAP se debe contar con cierta informacién recopilada
durante la fabricacion de cada uno de los productos durante un afio. Esta
informacién puede clasificarse en:

e Datos generales.

¢ Datos proporcionados por cada departamento.
e Datos estadisticos.

e Diagramas de control.
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La informacion requerida se observa en diagrama 3.

» Documentacion \
+ Sistema de gestién de calidad
+ Datos del proceso

« Validacion de procesos,
metodos analiticos y sistemas
criticos.

« Estabilidad
+ Actividades subcontratadas
+ Compromisos post-mercadeo

« Notificacion de reacciones
Datos adversas

proporcionados -« Entre otros )
por cada
departamento

K Nombre y/o logo de la
empresa

+ Denominacién comun
internacional / nombre
genérico

* No. de registro

+ Concentracion

+ Total de lotes revisados

+» Férmula cuali-cuantitativa

Datos
generales

Datos

+« Medi e
i estadisticos

* Mediana
* Moda

+ Desviacion estandar
« Coeficiente de variacion
* Limites (Max. y Min.)

« Especificaciones

+ Variables
+ Atributos

Diagrama 3 Prerrequisitos minimos para escribir un informe de RAP.

También se debe contarse con la siguiente documentacion:

e Técnica. Como apoyo a las politicas de la compafiia, complemento o
facilitador de informacidn para el informe de RAP.

o Procedimientos Normalizados de Operacién (PNQ’s) para:

= Reporte de la revisién anual de cada producto registrado.

= Reporte de desviaciones, controles de cambio, control de fallas
y resultados fuera de especificacion.

= El manejo de quejas, devoluciones y retiros de producto.

= Reporte de estudios de estabilidad.

= Reporte de los resultados analiticos de las areas de control

Fisicoquimico, Microbiologia, Asistencia Técnica y Desarrollo.
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2

o

o

o

2

o]

o

o

o

2

o]

o

o

e Legal.

2

o

o

o

Expediente maestro del Producto.

Expediente de fabricacion de cada lote.

Hojas de verificacion (utilizadas en la fabricacion y acondicionamiento)
Estudios de estabilidad.

Reportes de auditorias.

Reportes de transferencia de tecnologia.

Reportes de desarrollo del producto.

Registros de validacion de procesos, métodos analiticos y sistemas
computarizados.
Registro de calificacion de equipos.

Reportes de control y erradicacion de fauna nociva.
Reportes de reacciones adversas.
Reporte de desviaciones o no conformidades.

Reportes de acciones correctivas y acciones preventivas.

Registro sanitario vigente emitido por la Secretaria de Salud.
Modificacion a las condiciones de registro.
Compromisos post-mercadeo adquiridos con las entidades
regulatorias:

» Farmacovigilancia.

» Estudios fase IV.

» Planes de manejo de riesgo.

* Planes de estabilidad.
Proyectos de marbete para envases primarios y secundarios

actualizados y autorizados por la Secretaria de Salud.

Es importante mencionar que esta informacion debe ir almacenada en una base de
datos para facilitar el flujo de la informacion; se recomienda que cada presentacion
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de producto cuente con una base de datos independiente, es decir, si se tienen
tabletas de paracetamol de 200mg, 250mg y 500mg cada uno debe tener una base
de datos debido a que, ademas de que no es aceptable la agrupacion de productos,
permite identificar de manera especifica errores de cada presentacion; de igual
manera se recomienda que la base de datos este subdividida en secciones y que
cada una de ellas corresponda a un area miembro del comité de calidad.. 3v+4

11.;Como crear una base de datos para el registro de informacién de la
RAP?

El primer requisito para crear la base de datos es un software especializado para
contencién de bases de datos, el cual permitira organizar y resumir la informacion
registrada.

Para comenzar a hacer la base de datos es necesario fijarse una meta ldgica, y ser
consistente en la forma de registrar los datos considerando el uso final que tendran
y tomando en cuenta que la extraccion de informacién debe ser de manera eficaz,
rapida y precisa. Por ultimo, se recomienda dividir la base de datos en secciones
donde cada miembro del comité de calidad pueda ingresar los datos de manera
ordenada y sin causar confusion. En el capitulo 2 se muestra un ejemplo de base
de datos para el registro de informacion para realizar un informe de RAP.2v4

12.;Qué informacion debe registrar cada departamento que conforma el
comité de calidad en la base de datos?

La siguiente tabla muestra el tipo de informacién a registrar en la base de datos con
respecto al area.*
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Area de Fabricacién,
Acondicionamiento y
Madquilas

* Reqistro total de lotes producidos.
* No. total de lates maquilados.

* No. de lotes con retrabajos.

* No. de lotes reacondicionados.

* No. de lotes reprocesados.

M S
e ™

Area de control Fisico-
Quimico y Area de control
Microbiolégico

\ W,

e ™

Area de asistencia técnica
y/o desarrollo

* Registro total de lotes analizados {como producto a
granel, intermedio y terminado).

* No. de lotes de productos con resultados fuera de
especificaciones y fuera de tendencia.

* No. de lote de productos con desviaciones y/o no
conformidades.

* No. total de productos con estudios de estabilidad.

* No. de lote de productos con desviaciones o resultados
fuera de especificacion durante los estudios de
estabilidad.

s Resultado de los estudios de estabilidad acelerada o de
anaquel.

« Estatus de validacion de métodos.

« Estatus de la revision de muestras de retencion.

* No. de productos desarrollados y en quée etapa se
encuentran.

Area de validacién

* Estatus de validacion de procesos y métodos analiticos .

» Estatus de calificacion de equipos y sistema HVAC.

Area de documentacion

*No. de lotes producidos.
*MNo. de lotes liberados.

» No. de lotes rechazados.
*No. de lotes sin dictamen.

4 ™

Comité de calidad

Area de Registros

* No. de quejas recibidas.

* Descripcidn de la queja.

» Causa de la queja.

* Una descripcion de las reacciones adversas (si se
presentaron).

* No. de devoluciones recibidas.

* No. de retiros realizados.

* Causa de la devolucion o retiro.

* No. de registros nuevos.
* No. de reqgistros modificados.
* No. de reqgistros descontinuados.

AN

RN

Area de aseguramiento de
calidad

* No. de lote de productos con desviacion.

*No. de lote de productos con resultados fuera de
especificacion.

* No. de lotes de productos con fallas.

A

- -

Area de almacenes

* No. de productos en retencion temporal.
* No. de productos facturados.

*No. de productos vendidos.

* No. de productos devueltos.

* No. de productos retirados.

* No. de productos para cobertura.

Tabla 2 Informacion a registrar por deparfamento en la base de datos
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13.:Cuales son los requisitos que necesito para elaborar un informe RAP?

Una vez que toda la informacién necesaria se encuentre registrada en la base de
datos, es importante tomar en cuenta los siguientes requisitos:

1.

Para que la RAP cumpla con sus objetivos es necesario asegurar que la
informacion registrada en la base de datos sea confiable por lo que es
necesario concientizar al personal de la importancia de ingresar informacion
veridica en la base; de lo contrario se puede afectar la calidad y |la validez de
los resultados.

El coordinador del comité de calidad debe tener el conocimiento necesario
para extraer y sintetizar la informacién registrada en la base de datos;
ademas de evaluar, interpretar y analizar las tendencias obtenidas;

3. Elinforme de RAP debe incluir, al menos, la siguiente informacion:

a. Resumen de la informacion desglosada por area.
b. Controles de proceso.
c. Analisis estadistico, incluyendo graficas.
d. Desviaciones y/o no conformidades identificadas por area.
e. Lista de lotes que presentaron resultados analiticos fuera de
especificacion; su investigacion y sus CAPA asociadas.
Revisién de los parametros criticos.
g. Informacion del estado de validacidon de procesos y métodos
analiticos.
h. Revisidn de estabilidad durante el periodo de caducidad.
i. Lista de quejas relacionadas a la calidad y/o proceso de fabricacion.
j. Acciones derivadas de la RAP anterior.
k. Conclusiones del RAP y sus acciones derivadas.
Esta informacidn debe ingresarse en un formato previamente establecido en
el apéndice B de la NOM-059-SSA1-2015 (ver anexo 2).
Los integrantes del comité de calidad deben contar con el conocimiento
necesario para evaluar la conformacién del reporte e identificar si el analisis
estadistico y la evaluacién de tendencias es correcta.!- 2v4

=

14.Una vez que tengo el informe ;Como puedo interpretarlo?

Para poder hacer una correcta interpretacién es necesario tomar en cuenta la
manera en que estan registrados los datos en el informe; estos pueden estar
conformados por resumenes, tablas y graficos; y cada uno es analizado de diferente
manera y para esto, se debe considerar qué tipo de herramienta sera utilizada para
su correcta interpretacién y asi obtener mayores y mejores resultados. En la
siguiente tabla se muestran el tipo de herramienta a utilizar en cada caso: 2v4
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Forma en que se presenta la

informacion

Herramienta
utilizada para

Manera de interpretarlo

su analisis

¢ Evaluar si los datos
presentados son de
utilidad

¢ |dentificar puntos
relevantes de la
informacion

Resumen . Identltflc:ar ca:jusras.
¢ Serecomienda el uso de - neg.a vasy de |r!|r
. Légica acciones correctivas
tablas para facilitar la )
. . y preventivas y
interpretacion. )
estrategias para
mejorar.

e Comparar
resultados
obtenidos en
revisiones
anteriores.

Diagramas y Graficos:
sTextual
o Diagrama de afinidad
o} D!agrama causa! y efecto Textual-
o Diagrama de flujo .
. Herramientas .
o Tormenta de ideas . : Ver anexo 3 Guia para la
. e, administrativas .
o Hoja de verificacion . aplicacion e
" de calidad . .
¢ Numérica interpretacion de las
o Medidas de tendencia central Numérica: herramientas
. i - umerica: L
o Medidas de dispersién . estadisticas y
. . Herramientas . .
o Diagrama de frecuencia . administrativas en el
. . .. estadisticas de .
o Diagramas de dispersion calidad informe de RAP
o Diagrama de Pareto
o Histograma
o Qjiva
o Grafica de caja y bigote
o Graficos de control

Tabla 3 Herramientas para interprefar el informe de RAP.
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15.¢;Por qué es un documento solicitado en las auditorias?

La importancia de la RAP se ha incrementado con el tiempo; ya que ha pasado de
ser un documento que se emitia Unicamente para dar cumplimiento al requisito
normativo a una herramienta de mejora continua.

Es comun que este documento sea solicitado en las auditorias para ser revisado
incluso antes de revisar la documentacién maestra debido a que en él se muestra
un resumen de la informacién mas importante referente a los sistemas de calidad,
cadenas de suministro y procesos de fabricacion de un producto especifico;
muestra, ademas, resultados analiticos, férmulas utilizadas, maquilas, quejas,
desviaciones y no conformidades, CAPA implementadas y su efectividad. 2

Por ultimo, facilita la deteccidn de:

« Fallas que afectan la calidad del producto.

¢ Anormalidades en el proceso.

e Qué proceso esta validado y controlado.

¢ Cambios que afectan la calidad del producto.

¢ |ncumplimiento a programas de estabilidad, validacion y mantenimiento.
Resumen del capitulo

La revisidn anual de producto (RAP) es un analisis histérico de la calidad de un
producto; de cierto modo, es una manera de recopilar y documentar la historia de
un producto con el fin de generar mejoras en los procesos; ademas de ser una
herramienta util para incrementar la calidad de los productos y procesos de una
empresa.

La RAP se logra recopilando la informacién adecuada generada a lo largo del
proceso de fabricacion la cual es proporcionada por los responsables de cada una
de las areas de la empresa también denominados Comité de Calidad que son
especialistas con los conocimientos adecuados para evaluar la informacion; como
su nombre lo indica este registro es a lo largo de un afio para después ser recopilado
con el fin de generar el informe de RAP.

Los datos obtenidos pueden considerarse dentro de cuatro categorias:

¢ Datos generales
o Nombre y/o logo de la empresa.

o Denominaciéon Comun internacional/ Nombre genérico.
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o No. de Registro.
o Concentracion.
o Total de lotes revisados.
o Férmula cuali-cuantitativa.
¢ Datos de cada departamento
o Documentacién.
o Sistema de gestién de calidad.
o Datos del proceso.
o Validacién de procesos, metodos analiticos y sistemas criticos.
o Estabilidad.
o Actividades subcontratadas.
o Compromisos post-mercadeo.
o Notificacion de reacciones adversas.

o Entre otros.

 Datos estadisticos

o Media.
o Mediana.
o Moda.

o Desviacion Estandar.
o Coeficiente de variacion.
o Limites (Max. y Min.).

o Especificaciones.

¢ Diagramas de control
o Variables.
o Afributos.

Esta informacion debe ir almacenada en una base de datos para facilitar su manejo;
y el Coordinador del comité de calidad extrae la informacién necesaria y la resume
para elaborar el informe de RAP contenido en el formato establecido de la NOM-
059-SSA1-2015, Apéndice B; por ultimo, los integrantes del comité de calidad
evaluan la conformacién del reporte e identifican si el analisis estadistico y la
evaluacion de tendencias es correcta.
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La parte final es la interpretacion del informe la cual, es la parte mas importante
debido a que con base en la interpretacion y analisis de los resultados son
presentadas las oportunidades de mejora. Para lograr una correcta interpretacion
se debe considerar el uso de herramientas estadisticas o administrativas de la

calidad.

En diversos paises los érganos reguladores de medicamentos han implementado el
requisito de una revisién anual para asegurar la calidad de cada uno de sus

productos, entre ellos tenemos:

. Organo .
Pais regt?lador Documento que menciona la RAP
- NOM-059-S5A1-2015 Buenas Practicas de Fabricacion de
Meéxico COFEPRIS Medicamentos.
Code of Federal Regulations Title 21, Vol. 4. Part 211
Estados FDA Current Good Manufacturing Practice for Finished
Unidos Pharmaceuticals. Subpart J-Records and Reports. Sec.
211.180(e).

Unién Good Manufacturing Practice for Medicinal Products for
E EMA Human and Veterinary Use. Volume 4, Chapter 1

uropea Pharmaceutical Quality System.
Canada Health Canada | Good Manufacturing Practices (GMP) Guidelines (GUI0001).

. Resolucion RDC N® 301, Establece las directrices generales
Brasil ANVISA para las buenas practicas de fabricacion de medicamentos.

Tabla 4 Regulaciones que mencionan la RAP.

Es importante conocer cada una de |las regulaciones ya que en caso de exportacion
de medicamentos se debe cumplir con los requisitos solicitados en el pais donde se
recibira el producto.

Una revision anual de producto es de gran utilidad para la empresa, si es llevada a
cabo apropiadamente. Entre sus mayores beneficios estan:

¢ Determinar la necesidad de un cambio en el proceso o de revalidarlo.
¢ Determinar la necesidad de un cambio en las especificaciones.

¢ Comunicar a la alta direccién acerca del estado de los procesos y productos
y asi identificar las oportunidades de mejora para la empresa.
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CAFITULO 2:

l:_l informe de RAF

OBJETIVO GENERAL:

Explicar a detalle los requisitos para elaborar un informe de RAP.

OBJETIVOS PARTICULARES:
Ejemplificar la manera de elaborar un procedimiento normalizado de
operacion de RAP.
Ejemplificar la manera de elaborar una base de datos que contenga
la informacién necesaria para el informe RAP.
Elaborar el informe RAP explicando las partes que lo conforman.
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CONTENIDO DEL CAPITULO:

Procedimiento Normalizado de Operacién para el

reporte de la revision anual de cada producto registrado. ...........ccoceeveeeeeeeeeeeeeeee 29
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3. Elaboracion delinforme de RAP ...ttt e e e e e e e e nnneaan 36
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Capitulo 2: El informe de RAP

1. Procedimiento normalizado de operacion para el reporte de la revision
anual de cada producto registrado.

Los procedimientos normalizados de operacion son documentos que contienen las
instrucciones minimas necesarias para llevar a cabo una operacion de manera
reproducible. De acuerdo con la NOM-059-SSA1-2015 Buenas Practicas de
Fabricacion de Medicamentos, entre los PNQO’s relacionados al cumplimiento de
buenas practicas de fabricacion, debe encontrarse aquel que describa el Reporte
de la revision anual de cada producto registrado.

De acuerdo con el Reglamento de insumos para la salud, los PNO deben contener:

l. El objetivo

Il. El alcance

1. La responsabilidad

V. El desarrollo del proceso, y
V. Las referencias bibliograficas.

Deben ir firmados por las personas que los elaboren y revisen; ademas, deberan
ser autorizados por el responsable sanitario, es obligatorio que contengan un
numero secuencial que refleje las actualizaciones que se le realicen, la fecha de
emisién o de actualizacion y aplicacion, asi como cumplir con lo que establezca la
norma correspondiente. 1¥ 15

Se recomienda realizar un formato el cual contenga los siguientes apartados:

 Portada y encabezado:
o Datos de la empresa.
o Titulo del PNO.
o Numero de cédigo.
o Fecha de aprobacion.
o Paginacién individual respecto al total de paginas.
o Version y/o procedimiento al que sustituye.
* Objetivo: Explicado de manera clara y concisa que describa la intencion del
documento.
¢ Responsabilidad de aplicacién y alcance: Indica a qué personas y
departamentos aplica el procedimiento y hasta donde aplicara el mismo.
+ Definiciones: Unicamente los términos que se consideran necesarios.
¢ Descripcion: Depende del tipo de procedimiento del que se trate.
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¢ Procedimiento: Explica cdmo se realiza la actividad. Debe ser simple,
directo, narrado paso a paso.

* Registros: Se especifican los registros que genere el procedimiento, asi
como su ubicacion.

¢ Anexos: Se incluiran aquellos que se consideren necesarios.

+ Referencias bibliograficas

Los PNO deben redactarse de manera clara y concisa, evitando dudas al momento
de su interpretacion debido a que son de lectura obligatoria; En el anexo 3 se
presenta un ejemplo de PNO para revisién anual de producto.'®

2. Base de datos; un requisito importante de la RAP.

Una base de datos puede definirse como un conjuntc de datos que se encuentran
relacionados entre si y almacenados en un soporte informatico el cual es accesible
para los usuarios y aplicaciones de manera simultanea; el Diagrama 4 muestra la
conformacion de una base de datos.

Software

(Sistemna de gestion de base
de datos o SGED)

Datos

Los cuales deben

estar relacionados
antre si farmando un
conjunto con minimas
redundancias; los
datos por si mismos
no aportan
conocimienta, hay que
procesarlos y
transformarlos.

Debe proparcionar un
entorno eficiente a la hora de
almacenar y recuperar la
informacitn de la base de
datos, Algunos ejemplos son
MySQL, ORACLE,
PostgreSQL, Microsoft
Access, Microsoft Excel,
entre otros. La eleccidn del
software se realizara
dependienda de las
necesidades de la empresa.

Usuarios

2

Programadores de
aplicacion

Escriben los programas de
aplicacion que se utilizan en
la base de datos

Usuario del sistema

Son las persanas que ufilizan
las aplicaciones realizadas
por los programadores.

Administrador de la base de datos

Es el encargado del control del
sistema; sus funciones principales
s0n:

s Crear y modificar las estructuras
de almacanamianto.

= Autorizar el acceso de los
usuarios,

= Garantizar el correcto
funcionamiento del sistema.

= Realizar copias de seguridad del
contenido de la base de datos.

Diagrama 2 Conformacion de la base de dalos
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El administrador de la base de datos de la RAP debe ser el coordinador del comité
de calidad; quien debe seleccionar cuidadosamente el software que le sera de
utilidad para el correcto manejo de datos, una vez seleccionado debe estructurar la
base de datos de tal manera que cumpla con las siguientes condiciones:'”

e Lainformacion debe ser registrada con base en un sistema que le permita al
usuario ahorrarse la necesidad de conocer los detalles de cdmo se
almacenan los datos.

+ La base de datos debe tener la capacidad para poder modificarse sin afectar
a los programas de aplicacion; esta independencia puede ser:

o Fisica. Cuando se modifica el esquema fisico de la base de datos y
no afecta a las aplicaciones que los utilizan.

o Légica. Cuando se modifica el esquema conceptual sin obligar a
escribir de nuevo las aplicaciones.

e Evitar el almacenamiento multiple de una misma informacidn, una hase de
datos debe tener una redundancia minima para optimizar su utilidad.

« Evitar que exista informacion inconsistente o contradictoria; esta informacion
se puede presentar cuando los datos son actualizados y no han sido
registrados o modificados en la base de datos, por lo que es necesario que
el SGBD garantice la adecuada actualizacion de los datos.

e El SGBD debe garantizar la proteccion de la informacién controlando el
acceso y manipulacion de las distintas aplicaciones y usuarios, por lo que el
administrador debe:

o Crear cuentas de usuarios protegidas con contrasefias.

o Crear restricciones para cada usuario (para determinar a qué datos
tiene acceso el usuario o el tipo de operaciones que puede realizar
sobre ellos).

* Asegurar que la informacién almacenada y utilizada es correcta (que refleja
firmemente la realidad), y esto se logra evitando la inconsistencia de la
informacién y evitando el registro de informacion falsa.

e El SGBD debe proporcionar instrumentos para evitar o remediar fallas, la
base de datos debe contar con un sistema de recuperaciéon que se encargue
de restaurarla a un estado correcto. Ademas, debe ofrecer opciones de
respaldo y recuperacion.

El coordinador del comité de calidad debe asegurar que la base de datos
contenga toda la informacién util generada por cada area o departamento
necesaria para la elaboracién del reporte de RAP y para obtener el analisis
estadistico.
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Se recomienda que se encuentre dividida por producto, periodo de revision y
subdividida en secciones correspondientes a cada departamento involucrado en
el proceso de RAP.

A continuacién, se muestra un ejemplo de base de datos la cual fue realizada
con el software Microsoft Excel.

Logotipo de Nombre de la empresa
la empresa

Dividido por
producto y
presentacion

o, :

Subdividido
por periodo

-

de revisidn

Hustracién 1 Ejemplo de base de datos. Divisiones principales.

Tabletas de Paracetamol 200mg

Informacién general

Nombre del No_ e Periodo de revisién
Producto registro [ Concentracion| Cdédigo DCI
sanitario De Hasta

flustracion 2. Ejemplo de base de datos. Informacion general.

De lailustracion 3 a [a 11 muestra como la base de datos esta subdividida por area
o departamento de la empresa. Unicamente muestra los datos solicitados en el
apéndice B normativo de la NOM-059-SSA1-2015; sin embargo, si se considera
pertinente podra ser tan extensa como sea necesario.
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Area de documentacitn

llustracion 3 Ejemplo de base de datos. Registro de informacion: Area de documentacion.

llustracion 4 Ejemplo de base de datos. Registro de informacion: Area de documentacion (cont.).

Area de fabricacion y Acondicionamiento

llustracion 5 Ejemplo de base de datos. Registro de informacion: Area de fabricacion y acondicionamiento.

Area de aseguramiento de calidad

llustracion 6 Base de datos. Registro de informacion: Area de aseguramiento de calidad.
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Area de registros

Registro sanitario MNo. de solicitud Meodificacion

llustracion 7 Base de datos. Registro de informacion: Area de registros.

Area de validacion

llustracién 8 Base de datos. Registro de informacion: Area de validacion.

Area de asistencia técnica

liustracion 9 Base de dafos. Registro de informacion: Area de asistencia técnica.

Comité de calidad

Compromisos post-mercadeo adquinidos con entidades regulatorias

Farmacovigilancia Planas de Manejo de riesgo Planes de estabilidad Falio del reporte Accidn adversa reportada Accidn realizada

llustracion 10 Base de datos. Registro de informacion: Comité de calidad.

La ilustracidon 11 muestra la base de datos para el registro de los controles de
proceso; para optimizar el tiempo de elaboracion del informe, es recomendable que
el mismo programa que contenga la base de datos, realice los calculos estadisticos

necesarios para elaborar el reporte de RAP, ademas es conveniente que se vayan
generando las graficas referentes al proceso.
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Area de centrol fisico-quimics y dres de contral microbiclogics
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. llustracién 11 Base de datos. Registro de informacién: Area de control fisicoquimico y microbioldgico.

Como se menciono anteriormente, es necesario gue la base de datos cuente con
un sistema de seguridad para evitar que informacion registrada pueda ser
modificada o copiada por usuarios no autorizados. La ilustracion 12 y 13 muestra
un ejemplo de seguridad y restriccion de los usuarios que puede implementarse en
la base de datos:

USUARIO

Administrador de la base de datos j

N

CONTRASERNA

pr—

Ingresar Sair

llustracién 12. Ejemplo de sequndad implementado en la base de dafos

Usuario o Clave a Nivel de acceso

Administrador de la base de datos 1546 |Total

Responsable del drea de fabricacidn y acondicionamiento 65256 |Restringido
|Responsab|e del drea de aseguramiento de calidad | 1455 |Restrlng[dn
Responsable del drea de contral fisico-guimics y microbiolégica 2583 |Restringido
|Respnnsab|e del drea de documentacidn | 1‘330|Restrlng|’do
Responsable del drea de validacion 1963 |Restringido
|Re5p-DnsabIe del area de almacenamiento | A896 |Restring|'do
Responsable del drea de asistencia técnica 3641 |Restringido
|Responsable del drea de registros | 1831 |Restrlnm‘do

llustracién 13 Nivel de acceso a la base de datos de acuerdo con el usuano registrado.

Por ultimo, la base de datos debera estar validada; con el fin de verificar que la
informacién registrada sea confiable, veraz y debe demostrar un funcionamiento
seguro para evitar algun error que al momento de ejecutar las aplicaciones
perjudique el funcionamiento del programa.
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3. Elaboracion del informe de RAP

Una vez que la base de datos esté concluida, el coordinador del comité de calidad
debe evaluar y analizar los datos obtenidos durante el proceso y con ellos, elaborar
el informe de RAP, que, de acuerdo con la NOM-059-SSA1-2015 Buenas Practicas
de Fabricacién de Medicamentos, debe cumplir con un formato especifico (Ver
anexo 2); a continuacién, se muestra un ejemplo de como realizar el informe de RAP
llenando el formato establecido:

Seccidn: Datos generales del producto.

Logctipo de

la empresa Nombre de la empresa

Es el nombre que recibe el
praducto por parte de la
empresa (nombre comercial)

MNamero emitide por la autoridad
sanitaria al registrar el medicamenta

Es la concentracién ‘k"wnmbru dal producto; Ameliorer Ragistro Sonitario No 454M 1653584 «—
dal medicamanto. |—=* Concentracién: 200mg Cadige: TPT-ACT-200 - Simbolos alfanuméricos que sirven para
" 0CI; Paracetamel referirse a un producta en particular.
Es el nombre genérico |Revisien del pericdo de:  Ensro 2018. Hasta:  Diciembre 2018, N
del producta isi
ot do lotes revizados: Es el lapso que abarcd la revisidn.
Aprobados: 83
Aprobados can desviacion: 12 Es la cantidad de lotes tomados
Es la cantidad de lotes. Rechazados: 0 en cuenta para la revision

Cuarentena: 0

exportados que se tcmaron en
Talal: G5

cuenta para la revisidn. (En caso
de que el producto se exporte) Lotes salo de exportacionipais: 0
THGF Divmomezacgn Gamin |rhemaconal 0 Kembes Genénos

liustracién 14 Ejemplo de cémo elaborar el informe de RAP. Seccidn de datos generales. *

Seccion: Revision de documentacion.

Revisién d Realizado por: Fecha:
do c:\:::; clat;n Responsatle del drea de 261212018
documentacion
Indica la cantidad de
Férmula cuali-cuantitativa empleada —————1 prineipios aclivos y
Descripcién [ Cantidad [ um excipientes utilizados
Principio(s) Activo(s) en la formulacion,
Acetaminofén 23232 s}
Excipientas.
Formula: Helmeel 102 37.7850 g
Helmeel 101 37.7850 g
Primajel 17.4000 ]
Acldo estedrico 43500 a
Estearato de magnesio 4.3500 g
Silice coleidal 2.2000 [*]
Incluye las WM. Uniclad de medicién
especificaciones de calidad P proen
ue deben cumplir los ualquier m -]
graductﬁs, los nl’i’léladns de IIFEUM I:lﬂlm T analitico no
analisis y la bibliografia de Revisién da Espociique farmacopeico debe
donde fueron obtenidos. | snecificacion del [ Juse estar cientificamente
Broducto: e justificade y validade.

Nustracion 15 Ejemplo de como elaborar el informe de RAP. Seccidn de revisidn de documentacidn. *

* Los dates presentados fueron creados dnicamente con fines didacticos y no representan algun proceso en particular.
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Farmaco Fabricante
Revisién del historial Acetaminofén Fabricante andnimo SA. de C.V
de farmacos /
biofar !

Farmaco(s):

aditivos / material de
envase primario:

Envase primario utilizado:

Tarro de polietileno de alta densidad color blanco y opaco con tapa de rosca del
mismo material con capacidad para 20 tabletas

Se deben tomar en cuenta todos
los insumos utilizados
(incluyendo los cambios
rezlizados), desde el comienzo
de |a fabricacion, hasta el
embalaje; se debe anexar
nombre de los proveedores,
certificados de andlisis y
pruebas realizadas; todos los
resultados deben mencionarse
claramente en el informe,

lustracion 16 Ejemplo de como elaborar el informe de RAP. Seccion de revision de documentacion (cont.). *

Seccidn: Revisidon del sistema de gestién de calidad.

Se debe incluir una lista de las
desviaciones y no conformidades

observadas durante el proceso,
abarcando también desviaciones
encontradas en la recepcidn,
almacenamiento,

muestreo y analisis de materias
primas y de embalaje, y referencia
de los informes de las acciones

Revisién del Realizado por: Fecha:
ﬂsteza‘:le i:;e:ﬁon Responsable d:l.écr:;:: aseguramiento 26/12/2018
Lote Folio Descripcion CAPA
TPT18002 |  DITPT18002 Cambio ce la tabieteadora TPT18002-01 y
TPT18012 |  D1TPT18012 Cambio de la tableteadora TPT18012-01 tre
TPT18040 |  D1TPT18040 Cambio de |a tableteadora TPT18040-01 |~
TPT18041 | D1TPT18041 Cambio de a tableteadora TPT18041-01 correclivas y preventivas
Desviaciones y/o TPT18063 D1TPT1063 Uso de principio activo no aprobado | TPT18063-01 -
prOsicto o TPT18064 | DITPT18064 | Uso de principio actvo no aprobado | TPT18064-01
conforme:
TPT18079 |  D1TPT18079 Pesado en balanza no calikada | TPT18079-01
TPT18083 |  D1TPT18083 Pesado en balanza no calibrada | TPT18083-01
TPT18085 |  D1TPT18085 | Comowo on el ipo d€ papeTusado en |y 045,01
TPT18005 |  DATPT18095 Cambio de la tableteadora TPT18095-01
| TPT18101 | D1TPT18101 Cambio de la tableteadora TPT18101-01

llustracion 17 Ejemplo de cémo elaborar el informe de RAP. Seccién de revision del sistema de gestion de calidad. *

Resultados
analiticos fuera de
especificacion
(00S) / Resultados
analiticos fuera de
tendencia (OOT):

Incluye referencias

cruzadas a todos los
documentos, reportes e

investigacién cuando el
producto presenta

et |

resultados analiticos
fuera de especificacion
o fuera de tendencia.

Lote | Folio Descripcion Estatus
TPT18064 OO0S01TPT18064 | Dureza superior a lo especificado | Controlado
TPT18079 OOS01TPT18079 Peso inferior a lo especificado Controlade
TPT18083 OOS01TPT18083 Peso inferior a lo especificado Controlado
TPT18095 OOS01TPT18095 Peso inferior a lo especificado C
TPT18101 OOS01TPT18101 Peso supenor a lo especificado Controlado

llustracion 18 Ejemplo de como elaborar el informe de RAP. Seccion de revision del sistema de gestion de calidad (cont.)*.

Seccidn: Revision de los datos del proceso.

Debe incluir un diagrama de flujo que describa el proceso de produccion y controles
en proceso; resultados de las pruebas en proceso, resultado de las pruebas de
control de calidad en la fabricacion, acondicionamiento y microbioldgicos;

* Los datos presentados fueron creados tnicamente con fines didacticos y no representan algin proceso en particular.
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rendimientos obtenidos durante el proceso; graficos que muestren las tendencias

fisicas y graficos que muestren las tendencias de productos rechazados.

Seccion: Mantenimiento del estado validado.

Incluye infarmacion
referente a la revisisn
de la validacién del
Proceso y sus
revalidaciones

Mantenimiento del L S
Estado Validado Responsable del area de vaildacién 26M12/2018
Produccion:
Falio Lotes validados Tamaiio de lote (pz) Estatus
Vpp-18001 TFT18001 10000 Validado
Vpp-18045 TPT18045 10000 Validado
Vpp-18090 TPT18080 10000 Validado
Acondicionamiento
_ Lotes Tamaiio de
P
Folio validados | lote fp2) resentacion Estatus
Validacién de

Procesa: Frasco de peletieno de alia
’ Vpa-18003 | TPT18005 500 densidad blanco y opaco con tapa Validado

de rosca del mesme materal

Frasco de poletieno de alta
Vpa-18032 | TPT18032 500 e ] Validado

de rosca del mismo material

Frasco oe poletieno ce alla
Vpa-18080 | TPT18080 s00 densicdad blanco y opaco con tapa Validado

de rosca del mismo material

lustracion 19 Ejemplo de cémo elaborar el informe de RAP. Seccion de mantenimiento del estado validado. *

Incluye informacion
referenta a la revision
de la validacion de

metodos analiticos y \

los sistemas criticos, el

sus revalidaciones. Folio Especificacitn Estatus

Validacion de VYma-0361-18 Espectrofotometria LY Validado
" adod métodos analiticos: Vma-0291-18 Disolucién Validade
nciuye un fistado de Vma-0241-18 CLAR Validado

estado de calificacion o
recalificacion, proxima
fecha de vencimiento
de calificacian y \\x

de calificacian
relevantes,

referencia a infarmeas Sistemas criticos:

Sistema critico

Estatus de la valldacién

Cadigo del informe

HWVAC

Todas las dreas

VSHVAC18

llustracion 20 Ejemplo de eémo elaborar el informe de RAP. Seccién de mantenimiento de! estado validado (cont.). *

* . - - - - -
Los datos presentadoes fueron creados unicamente con fines didacticos y no representan algian proceso en particular.
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Seccion: Revision de muestra de retencion.

Informacidn que
demusstre que no ™ Revision de Reallzado por: Fecha:

existen observaciones

muestras de ; ;
advelrsas t:on baal'.e en e Responsable f::::: de asistencia 26112/2018
una IFISpE!lx‘.IDn visual :
die una muestra,
Lote - Resultado de la Inspecclon visual Estatus
TPT18020 Sin defeclos visibles | Aprobado
TPT18052 Sin defectos visibles | Aprobado
TPT18071 Sin defectas visibles | Aprobada

Nustracion 21 Ejemplo de cémo elaborar el informe de RAP. Seccidn de revision de muestra de retencion. *

Seccion: Revision de estahilidad.

Informacién que Revision da Realizado por: Fecha:
demuestre que el estabilidad: Responsable del drea de asistencia téenical 26122018
producto cumple con las
especificaciones durante YT
A go de

todo su periodo de | protocalo Jodesstilc Lote L
caducidad. Estabiidad acelerada

PEA-1B0046 40°C  T5%HR TPT18006 Aprobado
Incluir la revisién de los | | Eslabiidad acelerada
resultados de las pruebas PIEAAM. 40°C | 75%HR TPTHBI0? Aprobada
de estabilidad del PELP.1go4 | MBI RGO PRZO | priagn, Aprabade
producto a granal, R
producto terminado y PELP-18025 E"’;gfg";;&fﬁﬁm TPT13025 Aprobedo
producte comercializado.

Nustracion 22 Ejemplo de como elaborar el informe de RAP. Seccion de revision de estabilidad. *

Secciodn: Actividades subcontratadas: analitico v de proceso de fabricacion.

Actividades Realizado por: Fecha:
subcontratadas analitico . .
En caso de ¥ proceso de fabricacion| [esponsable del drea de documentacian 2601272018
subcontratar una
actividad, se debe Folio Actividad subcontratada |
tener registro de la T+ AS18545 Almacenamiento de materias primas y producto terminada [
misma. AS18821 Distribucién de producto terminade |

llustracion 23 Ejemplo de como elaborar el informe de RAP. Seccion de actividades subcontratadas: analitico y de proceso
de fabricacion. *

Seccion: Modificaciones a las condiciones de registro.

Modificacién a las Realizado por: Fecha:
Se incluyen las TR
modificaciones realizadas registro Responsable del 4rea de regisiros. 2611202018
con referencias cruzadas
al numero de solicitud y el | o e e R Taeia Modificacion
dictamen emitido por la WA WA NA
COFEPRIS

llustracién 24 Ejemplo de como elaborar el informe de RAP. Seccion de modificaciones a las condiciones de registro. ™

* Los datos presentados fueron creados tinicamente con fines didacticos y no representan algin proceso en particular.
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Seccidn: Compromisos post-mercadeo adquiridos con las entidades regulatorias.

Se incluye Compromisos post- Realizado por: Fecha:
igil i i mercaden adguirid
I.:;:?&O;g'nzrf;e' fns;ﬂgs (o5 antidades requistorias | Coordinador del comité de calidad 261212018

de riesgos y planes de
estabilidad adicionales

Farmacovigilancia Estudios fase [V Planes do mansjo de riasgo | Planes de estabilidad
NIA A MiA MIA

llustracion 25 Ejemplo de cémo elaborar el informe de RAP. Seccion de compromisos post-mercadeo adguiridos con las
entidades regulatorias. *

Seccion: Notificaciones de sospechas de reacciones adversas.

Se incluye informacién Motificaciones de Realizado por: Fecha:
de aquellos lotes que sospechas de ] ]

presentan sospecha de reacciones adversas Coordinader del comité de calidad 2611272018
reacciones adversas

(Unicamente los ™~ - — - -
relacionadios can a Folio del reporte | Reaccion adversa reportada Accion realizada
calidad y/o procese de . .

fabricacion del producto). NIA Ninguna reaccién adversa reportada i

lustracion 26 Ejemplo de cémo elaborar el informe de RAP. Seccidn de notificaciones de sospechas de reacciones
adversas. *

Seccidn: Acciones derivadas de la RAP anterior.

Enlista un resumen de __‘Aceiunes derivadas de Realizado por: Fecha:
las acciones tamadas la Revisidn RAP
om s Coordinador del comité de calidad 261212018
durante la revision anterior
anterior, incluyenda si
fueren efectivas o no. | Accion propuesta CAPA Eslalus
Es la primera vez que se implementa la RAP NIA /A

llustracién 27 Ejemplo de como elaborar el informe de RAP. Seccién de acciones derivadas de la RAP anterior. ™
Seccidn: Conclusion de la RAP.

Es una conclusion general de los resultados obtenidos durante la revision.

Seccidn: Acciones derivadas de las conclusiones de la RAP.

Enlista las acciones sugeridas que se recomienda tomar, para mejorar el proceso.

Seccidn: Resumen de la RAP.

Es el resumen del informe de RAP; debe ir firmado por la persona quien lo realizo
y la persona que lo aprueba'®y 19,

Los datos presentados fueron creados dnicamente con fines didacticos y no representan algin proceso en particular.
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Resumen del capitulo

Uno de los documentos necesarios para elaborar de manera reproducible el informe
de RAP es el PNO de Reporte de la revision anual de cada producto registrado; si
la empresa cuenta con él, el responsable de la elaboracion del informe debera leerlo
con el fin de realizar el informe de manera concisa y entendible; de lo contrario, el
coordinador de calidad debera elaborar dicho PNO cumpliendo con los requisitos
minimos solicitados en el reglamento de insumos para salud (RIS):

l. El objetivo

1. El alcance

1. La responsabilidad

V. El desarrollo del proceso, y

V. Las referencias hibliograficas.

Firmado y autorizado por el responsable sanitario.

Una base de datos, es otro requisito importante; en ella se almacenara toda la
informacién necesaria para elaborar el informe de RAP; el coordinador del comite
de calidad debe ser el administrador de |la base de datos, el cual debe asegurar que
contenga toda la informacién util generada por cada area o departamento con el fin
de elaborar el reporte de RAP y obtener el analisis estadistico; si la empresa aun no
cuenta con la base de datos, entonces se debera proceder a elaborarla tomando en
cuenta las necesidades solicitadas en el mismo reporte; podra ser tan extensa como
sea necesario. Y ademas debera contar con un sistema de seguridad confiable para
evitar que la informacion registrada pueda ser eliminada, modificada o copiada; por
ultimo, debera estar validada para asegurar que la informacion registrada sea veraz
y confiable y ademas para evitar algun error que al momento de ejecutar las
aplicaciones perjudique el funcionamiento del programa.

Una vez que la base de datos esté concluida, el coordinador del comité de calidad
debe evaluar y analizar los datos obtenidos para elaborar el informe de RAP, que
de acuerdo al formato establecido en la NOM-059-SSA1-2015, debe cumplir con las
siguientes secciones:

Datos generales del producto.

Revision de documentacion.

<

Revision del sistema de gestion de calidad.

<

Revision de los datos del proceso.

f\

Mantenimiento del estado validado.
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T N O T e e N

Revision de muestras de retencion.

Revision de estabilidad.

Actividades subcontratadas: analitico y de proceso de fabricacion.
Modificaciones a las condiciones de registro.
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CAFITULO 3:

I nte rPrei:acién del informe.

OBJETIVO GENERAL:

* Explicar a detalle la manera de interpretar el informe de RAP.
OBJETIVOS PARTICULARES:
* Desglosar e interpretar por secciones el informe de RAP.

* Aplicacién de las herramientas estadisticas en la interpretacién del
informe de RAP.
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Capitulo 3. Interpretacion del informe.

1. Seccionando el informe de RAP.

1.1 Datos generales del producto.

Logotipo de Nombre de la empresa

la empresa

Varificar que el periodo sea
la revisidn mas reciente y
qua cumpla al menos un
afio; de no ser asi, debera
estar justificado.

Verificar que los
oembre del producta; Amélarsr Reqgistro Sanitario Mo 45461853554 datos comesponden
oncentracion; 200mg Codigo: TPT-ACT-200 con la informacion

i del producto.
evision del penodo de; Enero 3 astal Dicembre 21S,

ofal de |otes revisados:
Aprobades: 83
Aprobados con desviacion: 12

Si el preducto cuenta con lotes con
desviacion o rechazados indica
problemas durante el proceso de

Rechazados: 0
Cuarentena: 0
Tatal: 95

fabricacion y por o que se deberd
realizar una revisidn mas
exhaustiva del informe.

[ Denomerazitn Comon interacned o Nomibe Ganédnen

lustracion 28 Inferpretacidn; Datos generales.

1.2 Revisidn de documentacion

Realizado por: Fecha:

Revision de
documentacion

Responsable del area de 26M12/2018
documentacion

Férmula cuali-cuantitativa empleada

Verificar que la férmula
correspenda a la del registro;

Descripeion | Cantidad | Uum 7 de no ser asi, evaluar si se
Principio(s) Activo(s) han realizado estudios para
Acetaminofén 222.22 g asegurar que la eslabllidad
del praducto no ha sido
Excipientes afectada.
Farmula: Helmeel 102 37.7850 q
Helmecel 101 37.7850 q
Primojel 17.4000 a
Acido estedrico 4,3500 q Evaluar sl las
Estearato de magnesio 4.3500 g especificaciones des’crlfas son
Silice coloidal 2.2000 a adecuadas para garantizar la
calldad del producto.
UM, Unatad e medscidn 1
FEUM \:lmm | Siexiste algin cambic en los
e .
Revisién de |:|usp Espacifique métodc:js dlﬁ E:’;&I!lsls ?Isl se ha
especificacion del ::;I:‘r.}i\::irc u?a Iaslagra 2,
Producto: 9

[ er

especificaciones estén
actualizadas.

llustracion 29 Inferpretacion; Revisin de documentacion. 1/2
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Verificar que tedos (05 insumaes

Werificar que el rmaterial de
empague cuenta con Infarmacidn
que demuestre que s o adecuado
para almacensr o producta,

Farmaco(s):

aditivos ! material de
Bnvase primaria:

Tarro de poliefileno de alta densidad color blanco y opaco con fapa de rosca del
misre material con capacidad para 20 tabletas

WVerifizar gue la Informacion

ulilizades en el process de T __ Fabricante cormesponia a & indicado en
preduscion cuenten con infarmacien Revisitn del histarial Acataminofén Fabricanie andnime 5.A da OV el registe; de mo ser asi,

G demiestre que SON SegEss evaluar s s cambios han
para Ja febricacién, espaciaimants de farmacos / ——— sido dabidaments aprobadeos,
sl 50 trata do nuevas fusntes " bio ! ST A | documentadas e

implemenladas y que se han
realizado estudics para
aspgurar que la estabilidad
el producto no ha sido
alectada.

llustracion 30 Interpretacion; Revision de documentacion. 22

1.3 Revision del sistema de gestién de calidad.

Rewvision del Realizado por: Fecha:
sistema de gestion | Responsable del drea de aseguramients
de calidad de calidad 2812/2018
Lote Folio Descripcién CAPA Reavisar las no conformidades
TRT18002 DATPT 18002 Cambio e i tobisteadora TRT18002-01 y desviaciones que se
TRTH0z | DITPTIEMZ2 Cambin ek fabletearara TRT18012.01 ELE’;EQ:E;;Z“;;ZIE:_lzrsa;’fni‘;&as
TPT13040 DITPT18MD Cambio de fa abeteadara TPT18040-01 en el momento: Evaluar las
H
TRT1a041 DITPTIB041 Gambin da I fobieteadara TPT18041-01 CAPA Implementadas y su
Desviaciones yio TPT18063 DTRT1063 Usa de principio active no aprobede | TPT18063-04 efectividad.
roducto no . .
pcon,o,me, TRTAa06: MTPT1EGG4 Usa de principie actve no aprobedn | TPT18064-01 Es comun que se usen analisls
TRTHA07H DITRTIEOTS Pasado en basnza no calificada TPT18079-01 de causa raiz en las
TPTI3033 DATPT18083 Pasads en bak alficada TPT18083-01 in I|g3f..|D|'IE'S realizadas en
o E o 5800 en fErza no calfica ¥ -
TPT18085 DITPT18085 Enmlikn:.n el hipa e ,m_;u:l wsado en '—Tpﬂm o1 el momento.
imurerta celioueta______ L
TRT 18005 DATPT 18005 Cambio da la tabieteadara TRT18095-01
TPTH8101 DATPTARIDM Cambio dit ka tabieteadara TPT1810H-01 Revisar que las causas de los
Q038 y OOT reportadas
Lote Falio Descripcién Estatus cunquerden OD" los datas
analizados, Verificar que el
TRT1B064 DOS0ITPTIZ064 Duraza suparior a o espacificedn | Controlado estatus corresponda con la
Resultados
analiticos fuera de TPT1BOTR OOSMTPTIE0T Pesa inferior a lo especilicadn Cantralado sltualflin actual de dichos
especificacion resufiados.
{008} | Resultados TRT180G2 QOSMTPTIE083 Paso inferior a lo espacificado Cantrofado Es comin que se usen andlisis
analiticos fuera de P
tendencla (OOT): TFT1EQAS OOSMTPT1E08S Pesd inferior & o especilicado Cantrolado de causa raiz y grélicos de
control, en las investigaciones
TET18901 COSMTRTIZENN Paso supsrior a o espacificadn | Controlado realizadas en el momento.

Nustracion 31Interpretacion; Revision del sistema de gestion de calidad.

1.4 Revision de los datos del proceso.

En esta seccién se presentan datos estadisticos y graficos, por lo que se sugiere el
uso de la Guia para la aplicacion e interpretacion de las herramientas estadisticas
y administrativas en el informe de RAP localizada en el anexo 3 de esta guia.

En esta seccion es util una comparacion de los datos obtenidos en las pruebas con
las especificaciones establecidas; evaluar la concordancia de los limites de
especificacién con relacién al registro y las referencias establecidas; identificar,
analizar e interpretar datos que no cumplen especificaciones o que se encuentren
fuera de tendencia; evaluar e interpretar la capacidad del proceso. Es imporiante
evaluar con mayor cuidado los resultados de los controles en proceso.
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1.5 Mantenimiento del estado validado.

T Realizado por: Fecha:
- .. Estado Validado Respansable del drea de vaildagian 28M2/2018
Verificar que la validacion de
procesos se encuentre vigente; Produccion:
Verificar que se ejecutaron Folio Lotes validados Tamafio de lote (pz} Estatus
concarde al protocolo establecido; :
Verificar que se hayan realizado Vpp-18001 TPT18001 10000 V“'!dad"
revalidaciones cuando se genere ;PF"ISU“'E T?} 8045 10060 3‘“:!‘1‘”"3"
algin camhbio importante en el pp-18080 TPT18080 10000 alidaclo
proceso o cuando existan FYTTT T
tendencias negativas de forma capdicionamienia
continua. " Lotes Tamario de .
Folio validados |  lote (pz) Presentacion Estatus
\h*'u'alldaclﬂn de
Proceso: Frasta de polietians de alta
: Vpa-18005 | TPT1a005 500 densidad blarco y opaca con fapa Validado
g resca del misma material
Frasco de polietians de alta
Vpa-18032 | TPT18032 500 densidad blanco y opace contapa | Validado
de resca del misma material
Frasca de polietizno d= alta
Vpa-18080 | TPT18080 500 densidzd blanca y opaca con tapa Validade
o resca del misma material
llustracion 32 Interpretacion; Mantenimiento del estado validado. 1/2
Verificar que |a validacion de
métodos analiticos se encuentre
Folio Especificacion Estatus - vigents; Verificar que se ejecutaron
i concorde al protocolo establecido.
Validacién de Vma-0361-1 Especirofotometria UV Validado
métodos analiticos: Vma-02981-18 Disolucién Validado _ . —
Vma-0241-18 CLAR Validado Verificar que los sistemas criticos
se encuentren an las condiclones
requeridas. Verificar que su
funcionalidad es la adecuada. En
Sistema critico Estatus de la validacion Cdodigo del Informe 2| caso de una recalificacion,
HVAC Todas las areas VEHVACIE revisar los cambios realizados en
Sistemas criticos: los equipos y sistemnas criticos y
evaluar si presentd un impacto
en la calidad del producto.

llustracion 33 Interpretacion; Mantenimiento del estado validado. 2/2

1.6 Revision de muestra de retencién.

Verificar que ningun lote
presente defectos visibles;
en caso de presentarse,

evaluar las acciones
implementadas y el
informe de la investigacién.

‘/'/

Revisién de Realizado por: Fecha:
muestras de i
Responsable del drea de asistencia
retencion; técnica. 261212018
Lote Resultado de la inspeccion visual Estatus.
| TPT18020 Sin defectos visibles Aprobado
TPT18062 Sin defectos visibles Aprobado
TPT18071 Sin defectos visibles Aprobado

llustracion 34 Interpretacion; Revision de muestra de retencion.
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1.7 Revision de estabilidad.

de Realizado por: | Fecha:
establlidad:  |Responsabie del &rea de asistencia técnica 261212018
| g:;:n: Tipo de estudio Lote Estatus.
PEA-18006 Em:ﬂb:m:g:&:m TRT 18006 Aprobade
PEA-18007 E“':ﬂbfg‘;”?;;:ﬁ;d‘ TRT18007 Aprabade
PELP-tag24 | SElOACAMNCPE | rpTignae Aprobade
PELP-18025 E"’:gf; ;;:j_:';'m ‘ TPT18025 Aprobada

Verificar que el protocolo de estabilidad
implementado esté vigente; Evaluar que
las pruebas y los métodos de andlisis son
apropiados para demostrar la estabilidad
del preducto; Evaluar si los resultados del
estudio contindan demostrando gue el
periodo de caducidad es adecuado para
el producto en revisidn; Si se han
realizado cambios en materias primas o
procesos, evaluar si se han realizado
estudios para asegurar que la estabilidad
del producto no ha sido afectada.

llustracion 35 Interpretacion; Revision de estabilidad.

1.8 Actividades subcontratadas.

Verificar la vigencia SCRVIIEOES Realizado por: Fecha:
L subcontratadas analitico )
de ppnlrataulﬁn___ ¥ proceso de fabricacion| Responsable del drea de documentacion 261272018
verificar que exista
claridad en las s | Folo | rp—— - |
responsabilidades. Activid ontratad
P AS18545 Almacenamienio de materias primas y producto terminado
AS18821 Distribucién de producto ferminade

llustracion 36 Interpretacion; Actividades subcontratadas.

1.9 Modificaciones a las condiciones de registro.

Verificar el estatus en que
sa encuenira la
modificacion; Analizar el
tipo de modificacion y
evaluar la forma en que
afecta el producto o el
proceso de fabricacion.

Modificacion a las Realizado por: Fecha:
condiciones de i )
— registro Responsable del 4rea de regisiros 261122018
| Registrosanitario N, De solicitud Modificacion
N/A NIA NIA

llustracion 37 Interpretacion; Modificaciones a las condiciones de registro.

1.10 Compromisos post-mercadeo adquiridos con las entidades
regulatorias.

Compromisos post- | Realizado por: Fecha: Verificar que se cuente
mercadeo adquiridos con ) ) con el reporte anual de
las entidades regulatorias Coordinador del comité de calidad 2601272018 farmacovigilancia y ofros

#| documentos que avalen
Farmacoviglancia | Estudios fase IV Planes de maneso de fiesgo Planes e estebiidad | ::;‘;f':;:::.lzn‘:gm'a
NIA MN/A NIA MNIA .

llustracion 38 inferprefacion; Compromisos post-mercadeo adquiridos con las entidades requlatonas.

48|Pagina

65




1.11 Notificaciones de sospechas de reacciones adversas.

Evaluar el nivel de acclon ; ;
que se tomo ante el N::M'm“ L i
evento, Evaluar el Coordinador del comité de calidad 26/12/2018
weguksient de esta, b reacciones adversas !
remocidn del producto,
asl coma las CAPA Folio del reporte Accion adversa reportada Accién realizada
implementadas.
MiA, Ninguna reaccion adversa reportada N/A
lNustracion 39 Interpretacién; Notificacion de sospechas de reacciones adversas
1.12 Acciones derivadas de la revision RAP anterior.
Verificar el Acciones derivadas de Realizado por: Fecha:
cumplimiento de las la Revision RAP )
acciones correctivas y e Coordinador del comité de calidad 26M2/2018
preventivas tomadas
a partir de la revision ™ Accion propuesta CAPA Estatus
anterior; Evaluar su
efectividad., Es la primera vez que se implementa la RAP MNIA MN/A

Nustracion 40 Interpretacidn; Acciones denvadas de la revisién del RAP anterior.

1.13 Conclusién del RAP.

Verificar que la informacion presentada concuerde con lo descrito en el informe y
que presente un mayor enfoque en los defectos encontrados; es necesario abordar
cualquier tendencia observada y no solamente las que estan fuera de especificacion
o limite.

1.14 Acciones derivadas de las conclusiones del RAP.

Incluir las medidas correctivas/preventivas apropiadas de cada observacion
realizada; verificar que se enfoquen en la solucion de los problemas presentados
durante la produccion anual del medicamento y corroborar la asignacion de los
responsables a dar seguimiento a las CAPA propuestas.

1.15 Resumen de la revision anual de producto.

Debe incluir resumenes de cada una de las secciones anteriores; prestando mayor
atencién a los resultados anormales y mencionar las acciones a tomar para
solucionarlo; verificar que la informacion sea concisa, veraz y congruente.

El documento debe de incluir las firmas necesarias, y estar completamente
requisitado®v 19,
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Glosario

A

Accidn correctiva, a las actividades que son planeadas y ejecutadas, con el fin de
eliminar la causa de una desviacion o no conformidad.

Accion preventiva, a las actividades que son planeadas y ejecutadas, para eliminar
la causa de una desviacién o no conformidad u otra situacién potencialmente
indeseable y evitar su recurrencia.

Almacenamiento, a la conservacion de insumos, producto a granel y terminado en
areas con condiciones establecidas.

Acondicionamiento, a todas las operaciones a las que tiene que someterse un
producto a granel hasta llevarlo a su presentacion como producto terminado. Se
considera primario al que se encuentra en contacto directo con el medicamento y
secundario al que incluye al medicamento en su empaque primario.

Area, al cuarto o conjunto de cuartos y espacios disefiados y construidos bajo
especificaciones definidas.

Aseguramiento de calidad, al conjunto de actividades planeadas y sistematicas
que lleva a cabo una empresa, con el objeto de brindar la confianza, de que un
producto o servicio cumple con los requisitos de calidad especificados.

Auditoria, al proceso sistematico, independiente y documentado para obtener
evidencias y evaluarlas de manera objetiva con el fin de determinar el nivel en que
se cumplen los criterios establecidos.

B

Biofarmaco, a toda substancia que haya sido producida por biotecnologia
molecular, que tenga actividad farmacoldgica, que se identifique por sus
propiedades fisicas, quimicas y bioldgicas y que reuna las condiciones para ser
empleada como principio activo de un medicamento biotecnologico.

Buenas practicas de almacenamiento y distribucion son parte del
aseguramiento de calidad, el cual garantiza que la calidad de los medicamentos es
mantenida a través de todas las etapas de la cadena de suministro desde el sitio de
fabricacion hasta la farmacia.
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Buenas practicas de fabricacién, al conjunto de lineamientos y actividades
relacionadas entre si, destinadas a asegurar que los medicamentos elaborados
tengan y mantengan las caracteristicas de identidad, pureza, seguridad, eficacia y
calidad requeridas para su uso.

Buenas practicas de laboratorio, al conjunto de reglas, procedimientos
operacionales y practicas establecidas para asegurar la calidad e integridad de las
actividades realizadas en el laboratorio y de los datos analiticos obtenidos de
ensayos o pruebas.

C

Calidad, al cumplimiento de especificaciones establecidas para garantizar la aptitud
de uso.

Certificado de analisis, al resumen de los resultados obtenidos de las
determinaciones efectuadas a muestras de productos, materias primas, materiales
o cualquier otro insumo, que incluya las referencias de los métodos de analisis o de
prueba utilizados y la determinacion del cumplimiento a especificaciones
previamente establecidas, avalado por la persona autorizada.

Certificado de Buenas Practicas de Fabricacion, al documento emitido por la
Autoridad Sanitaria de un pais, posterior a una visita de verificacion sanitaria
realizada a un establecimiento, para confirmar su estado de cumplimiento de las
Buenas Practicas de Fabricacion conforme a las disposiciones juridicas aplicables.

Concentracion, a la cantidad del farmaco presente en el medicamento, expresada
en las unidades de medida internacionales. Excepto al medicamento homeopatico
y al remedio herbolario.

Control de cambios, a la evaluacion y documentacién de cualquier cambio que
pudiera impactar en la calidad del producto.

Control en proceso, a las verificaciones realizadas durante |la fabricacion para el
seguimiento, y de ser necesario, ajuste del proceso.

Criterios de aceptacion, a las especificaciones, estandares o intervalos
predefinidos que deben cumplirse bajo condiciones de prueba preestablecidas.

Cuarentena, al estado de los insumos y productos que impiden su disposicion para
una etapa posterior y/o liberacidon y que puede evidenciarse a través de la
separacion fisica u otros medios.
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D

Denominacion genérica, denominaciéon comun internacional o nombre
genérico, al nombre del medicamento, determinado a través de un meétodo
preestablecido, que identifica al farmaco o sustancia activa, reconocido
internacionalmente y aceptado por |la autoridad sanitaria.

Desviacion o no conformidad, al no cumplimiento de un requisito previamente
establecido.

Documentos maestros, a los documentos autorizados que contienen la
informacion para realizar y controlar las operaciones de los procesos y actividades
relacionadas con la fabricacién de un producto.

L

Empresa farmacéutica, a aquella que interviene en algun proceso de
investigacion, fabricacion, distribucidn, almacenamiento y comercializacion de
medicamentos con o sin planta en México.

Envase primario, a los elementos del sistema contenedor-cierre que estan en
contacto directo con el medicamento o remedio herbolario.

Envase secundario, a los componentes que forman parte del empaque en el cual
se comercializa o suministra el medicamento o remedio herbolario y no estan en
contacto directo con él.

Especificacion, a la descripcion de un material, sustancia o producto, que incluye
los parametros de calidad, sus limites de aceptacion y la referencia de los métodos
a utilizar para su determinacion.

Estabilidad, a la capacidad de un farmaco, biofarmaco o un medicamento de
permanecer dentro de las especificaciones de calidad establecidas, en el envase
que lo contiene durante su periodo de vida util.

Estabilidad a largo plazo, a la propiedad del compuesto por analizar en una matriz
biolégica, de conservar sus caracteristicas, desde el momento del muestreo hasta
el analisis de todas las muestras, asi como reanalisis (en caso de realizarse este
ultimo).

Estudios clinicos Fase |, a la administracion por primera vez de un medicamento
de investigacion al ser humano sano, sin beneficio diagnostico o terapéutico, en

53|Pagina

70



dosis unicas o multiples, en grupos pequefios hospitalizados, para establecer
parametros farmacologicos iniciales en el hombre.

Estudios clinicos Fase Il, a la administracion de un medicamento de investigacién
de ser humano enfermo, en dosis unicas o multiples, en grupos pequefios
hospitalizados, para determinar su eficacia inicial y otros parametros farmacoldgicos
en el organismo enfermo.

Estudios clinicos Fase lll, a la administracién de un medicamento de investigacién
a grupos grandes de sujetos (generalmente externos), para definir su utilidad
terapéutica e identificar reacciones adversas, interacciones y factores externos que
puedan alterar el efecto farmacolégico generalizado y prolongado.

Estudios clinicos Fase IV, a los estudios que se realizan después de que se
concede al medicamento registro y autorizacidon de nueva informacion sobre la
seguridad de medicamento durante su empleo generalizado y prolongado. Estos
estudios se clasifican como: de intervencion y de no intervencion.

Estudios de estabilidad, a las pruebas que se efectuan a un farmaco, a un
medicamento o a un remedio herbolario por un tiempo determinado, bajo la
influencia de temperatura, humedad o luz en el envase que lo contiene, para
demostrar el periodo de vida util de éstos y determinan su fecha de caducidad.

Estudios de estabilidad acelerada, a los disefiados bajo condiciones extremas de
almacenamiento para incrementar la velocidad de degradacion quimica, biolégica o
los cambios fisicos de un farmaco, de un medicamento o de un remedio herbolario.

Estudios de estabilidad a largo plazo: a los disefiados bajo condiciones de
almacenaje de temperatura y humedad, que permiten comprobar de un farmaco, un
medicamento o un remedio herbolario, las condiciones de almacenaje y de vida de
anaquel, a través de un programa de tiempos de muestreo y de evaluacién de los
requisitos fisicos, quimicos, biolégicos, que comprueban la conservacion de sus
propiedades durante su periodo de vida util.

Expediente de fabricacion de lote, al conjunto de documentos que demuestran
que un lote de producto fue fabricado y controlado de acuerdo al documento
maestro.

F

Fabricacion, a las operaciones involucradas en la elaboracién o produccion de un
medicamento desde la recepcion de insumos, liberacidén, almacenamiento vy
distribucién como producto terminado.
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Farmaco, a toda sustancia natural, sintética o biotecnologica que tenga alguna
actividad farmacoldgica y que se identifigue por sus propiedades fisicas, quimicas
0 acciones bioldgicas, que no se presente en forma farmacéutica y que reuna
condiciones para ser empleada como medicamento o ingrediente de un
medicamento.

Farmacovigilancia, a la ciencia que trata de recoger, vigilar, investigar y evaluar la
informacion sobre los efectos de los medicamentos, productos biolégicos, plantas
medicinales y medicinas tradicionales, con el objetivo de identificar informacion
nueva acerca de las reacciones adversas y prevenir los dafios en los pacientes.

Fecha de caducidad, a |la que indica el fin del periodo de vida util del medicamento.

Forma farmacéutica, a la disposicion fisica que se da a los farmacos y aditivos
para constituir un medicamento y facilitar su dosificacion y administracion.

G

Gestion de riesgos de calidad, al proceso sistematico para la valoracién, control,
comunicacion y revision de los riesgos a la calidad de los medicamentos a través
de su ciclo de vida.

Insumos, a todas aquellas materias primas, material de envase primario, material
de acondicionamiento y productos que se reciben en una planta.

L

Liberacidén de lote, al dictamen que indica la disposicidn del producto a partir de
una revision sistematica para asegurar la calidad desde todos los aspectos,
particularmente los de las Buenas Practicas de Fabricacion.

Lote, a la cantidad especifica de cualquier dispositivo médico, que haya sido
elaborada en un ciclo de produccion, bajo condiciones equivalentes de operacion y
durante un periodo determinado.

Lote de produccién, es la cantidad de unidades producidas en un solo ciclo de
fabricacion y destinado para comercializacion.
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M

Manual de calidad, al documento que describe el Sistema de Gestidon de Calidad
de acuerdo con la politica y los objetivos de la calidad establecidos en el mismo
manual.

Maquila, al proceso o etapa de un proceso involucrado en la fabricacion de un
medicamento, realizado por un establecimiento diferente del titular del Registro
Sanitario; puede ser nacional, internacional, temporal o permanente.

Medicamento, a toda substancia o mezcla de substancias de origen natural o
sintético que tenga efecto terapéutico, preventivo o rehabilitatorio, que se presente
en forma farmacéutica y se identifigue como tal por su actividad farmacoldgica,
caracteristicas fisicas, quimicas y biolégicas. Cuando un producto contenga
nutrimentos, sera considerado como medicamento, siempre que se trate de un
preparado que contenga de manera individual o asociada: vitaminas, minerales,
electrolitos, aminoacidos o acidos grasos, en concentraciones superiores a las de
los alimentos naturales y ademas se presente en alguna forma farmacéutica
definida y la indicacién de uso contemple efectos terapéuticos, preventivos o
rehabilitatorios.

Medicamento genérico, a la especialidad farmacéutica con el mismo farmaco o
sustancia activa y forma farmacéutica, con igual concentracion o potencia, que
utiliza la misma via de administracion y que mediante las pruebas reglamentarias
requeridas, ha comprobado que sus especificaciones farmacopeicas, perfiles de
disolucion o su disponibilidad u otros parametros, segun sea el caso, son
equivalentes a las del medicamento de referencia.

Muestra de retencidn, a la cantidad suficiente de materias primas o producto para
llevar a cabo dos analisis completos, excepto prueba de esterilidad y pirdgenos.

Muestra, a la cantidad de material cuya composicidon es representativa del lote que
va a ser examinado.

N

Numero de lote, a la combinacion numérica o alfanumérica que identifica
especificamente un lote.
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O

Orden de acondicionamiento, a la copia de la orden maestra de
acondicionamiento a la cual se le asigna un numero de lote y se utiliza para el surtido
y registro de los materiales para el acondicionamiento de un lote de medicamento.

Orden de produccion, a |la copia de la orden o férmula maestra de produccion a la
cual se le asigna un numero de lote y se utiliza para el surtido y registro de los
insumos para la produccién de un lote de medicamento.

]D

Periodo de reanalisis, al tiempo durante el cual un farmaco o aditivo que es
conservado en las condiciones indicadas por el fabricante permanece dentro de las
especificaciones de calidad establecidas para su uso.

Plan de farmacovigilancia, al conjunto de actividades e intervenciones de
farmacovigilancia disefiadas para detectar, identificar, caracterizar, prevenir o
minimizar los riesgos relacionados a los medicamentos incluyendo la evaluacion de
la efectividad de dichas intervenciones.

Plan de manejo de riesgos, al documento que describe las actividades e
intervenciones designadas para detectar, caracterizar y prevenir los potenciales
riesgos previamente identificados, relacionados con los medicamentos, incluyendo
la medicién de la efectividad de dichas intervenciones. Se llevan a cabo en las fases
preclinica, clinica y de comercializacion. Deberan tener objetivos practicos,
especificos y medibles para poder alcanzar la meta y esto dependera del tipo,
frecuencia y severidad del riesgo. Consta de tres partes: 1) especificacion sobre la
seguridad del producto, 2) plan de Farmacovigilancia, 3) plan de minimizacion de
riesgos (acciones propuestas para minimizar los problemas relacionados a la
seguridad).

Plan maestro de validacion, al documento que especifica la informacién referente
a las actividades de validacidon que realizara el establecimiento, donde se definen
detalles y escalas de tiempo para cada trabajo de validacion a realizar. Las
responsabilidades relacionadas con dicho plan deben ser establecidas.

Procedimiento normalizado de operaciéon o Procedimiento, al documento que
contiene las instrucciones necesarias para llevar a cabo de manera reproducible
una operacion.
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Produccidn, a las operaciones involucradas en el procesamiento de insumos para
transformarlos en un producto a granel.

Producto a granel, al producto en cualquier etapa del proceso de produccién antes
de su acondicionamiento primario.

Producto devuelto, al producto distribuido que se regresa al establecimiento.

Producto intermedio, al material obtenido durante etapas de |la produccion antes
de convertirse en un producto a granel.

Producto semiterminado, al producto que se encuentra en su envase primario y
que sera sometido a etapas posteriores para convertirse en producto terminado.

Producto terminado, al medicamento en su presentacién final.

Protocolo, al plan de trabajo escrito que establece los objetivos, procedimientos,
meétodos vy criterios de aceptacion, para realizar un estudio.

Q

Queja, a toda observacion proveniente de un cliente, relacionada con la calidad del
producto.

K

Reaccién adversa a un medicamento (RAM), a cualquier reaccion nociva no
intencionada que aparece a dosis normalmente empleadas en el ser humano para
la profilaxis, el diagnéstico o el tratamiento o para la modificacion de una funcién
fisiologica.

Recuperacién, a someter parte de un lote a una misma etapa del proceso de
acondicionamiento, debido a fallas en las especificaciones predeterminadas.

Registro electrénico, al conjunto de informacién que incluye datos electrénicos
(texto, numeérico, grafico) que es creado, modificado, mantenido, archivado,
restaurado o transmitido a través de un sistema computarizado.

Registro, al documento que presenta evidencia de las acciones realizadas para
demostrar el cumplimiento de actividades o instrucciones.

Rendimiento final, a la cantidad de producto obtenido al final del proceso con
respecto a la cantidad planeada.
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Rendimiento tedrico, a la cantidad de producto que se espera obtener a través de
un proceso, de acuerdo a los calculos efectuados.

Reporte, al documento de la realizacibn de operaciones, proyectos o
investigaciones especificas, que incluye resultados, conclusiones vy
recomendaciones.

Reproceso, a someter un lote total o parcial, a una o mas etapas definidas del
proceso validado de fabricacién debido a incumplimiento en las especificaciones.

Requisito, a la circunstancia o condicidn necesaria para el cumplimiento de una
obligacién.

Retrabajo, a someter un lote total o parcial a una o mas etapas no definidas del
proceso validado de fabricacion debido al incumplimiento en las especificaciones.

Revision anual de producto o revision de la calidad del producto, al analisis
histérico de la calidad de un producto, el cual toma como referencia todos los
documentos regulatorios vigentes en el ambito quimico farmacéutico nacional, los
criterios internacionales reconocidos generalmente, asi como los lineamientos
internos de cada empresa.

S

Simbolo o logotipo, a |la palabra o palabras, disefio, 0 ambos, que distinguen a
una linea de productos o a una empresa.

Sistema computarizado/computacional, a cualquier equipo, proceso u operacion
que tenga acoplada una o mas computadoras y un software asociado o un grupo de
componentes de hardware disefiado y ensamblado para realizar un grupo
especifico de funciones.

Sistema contenedor cierre, al conjunto de materiales de empague que contienen
y protegen a la forma farmacéutica. Incluye tanto al envase primario como al
secundario, si este Ultimo cumple la funcion de proporcionar proteccién adicional al
producto.

Sistema de Gestién de Calidad, a la manera como la organizacion dirige y controla
las actividades asociadas con |a calidad.

Sistemas criticos, a aquéllos que tienen impacto directo en los procesos vy
productos.
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T

Trazabilidad, a la capacidad de reconstruir |a historia, localizacion de un elemento
o de una actividad, por medio de registros de identificacion.

V

Validacion, a la evidencia documental generada a traves de la recopilacion y
evaluacion cientificas de los datos obtenidos en la calificacién y de las pruebas
especificas, a lo largo del todo el ciclo de vida de un producto, cuya finalidad es
demostrar la funcionalidad, consistencia y robustez de un proceso dado en cuanto
a su capacidad para entregar un producto de calidad.
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ANEXOS

Anexo 1. Numeral 5.9 de la NOM-059-SSA1-2015

5.9 Revision Anual de Producto

5.9.1 Debe existir una revision sistematica anual de la calidad de cada produclo. El Responsable Sanilario debe asegurar la
implementacion del sistema de RAP y designar a |a persona responsable de su gjecucion y difusion.

5.9.1.1 Los objetivos de la RAP son los de la verificacion del desempefio del producto, la consistencia del proceso de
fabricacién y la determinacion de la necesidad de revalidacién de los procesos de fabricacidn.

En la RAP se determina la necesidad de llevar a cabo cambios en el proceso de fabricacidn, en los controles en proceso y en
las especificaciones. Estos incluyen la identificacidn de mejoras al producto y al proceso de fabricacion, basados en el analisis de
tendencias y valoracion de riesgos.

5.9.1.2 No se permite |a agrupacién de productos independientemente de que durante su produccion se empleen procesos y
equipos similares.

59.1.3 Se debe contar con el reporte de RAP para los medicamentos que son de importacién, la cual debe incluir la
informacion generada por el fabricante y ser complementada con |a informacién generada por los procesos realizados en territorio
nacional.

5.9.2 Debe existir un procedimiento para llevar a cabo la RAP gue conlenga los objetivos para determinar v justificar 1as dreas
seleccionadas en la revision asi como la posible extensidn de la revision.

Los resultados de la RAP deben resumirse en el formato que se especifica en el Apéndice B Normativo adjunto a la presente
Norma.

5.9.3 Revision Anual de Producto para Medicamentos Huerfanos,

Adicional a lo especificado en el Apéndice B Normativo de esta Norma, se debe incluir |a siguiente informacién para el caso de
la RAP en medicamentos huérfanos.

5.9.3.1 Listado de paises en donde el producto ha sido registrado o reconocide (incluyendo la fecha y nimero de registro).
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Anexo 2. Formato del informe de RAP (apéndice B normativo)

21.2 Apéndice B Normativo. Revision Anual del Producto.

Revisidn Anual del Producto

Nombre del producto Registro no:
DCl Cencentracién:
Revisidn del periodo de: Hasta:

Total de lotes revisados:

Aprobados

Aprobados con desviacién

Rechazados

Tetal:
Lotes sdlo de exportacién/pais:
Revision de documentacion Realizado por: Fecha:
Fommula Infarmacion: Modificacionss en fa farmola cuai-cuantitativa.

Revision de especificacion del [nformacion: Modifcaciones en las especificaciones y meétodos analiticos del
producto producto.

Revision del historial de farmacos { fnformacion: Rewvisar el histonal de los insumos involecrados en la fabncacion de
biofarmacos ( aditivos / material de  fos lotes def RAP, incluyendo cambios en fabrcantes, cambios de especificacion y
Envase prmario meétodos analiticos, referencias cruzadas, reportes y programas.

Revisidon del sistema de gestidn de calidad Realizado por: Fecha:

Desviaciones y/o producto no  Informacide: Incluir referencias cruzadas, reporfes e investigacidn de fallas y CAPA
confarme asociadas.

Resultados analiticos fuera Informacion: Incitir referencias cruzadas, repoites e investigacidn de falfas asociadas.
de especificacion {(OO8) !
resultados analiticos fuera de

tendencia (OOT)

Revisidn de los datos del proceso Reallzado por: Fecha:

Parametros criticos Informacién: Rewsidn de controles en proceso, incluir modificaciones.
Mantenimiente del estado valldado Reallzado por: Fecha:

Walidacion de proceso  Informacion: Rewvision de estafus de la  validacion de proceso, ol
revafidaciones.

Validacion de melodos analilicos  Informacion: Revisidn de esfalus de la vahdacion de métodos analiticos, inclufr
revafidaciones.

Sistemas crilicos  fnfarmacion: Descripcion y rewision del estado validado.
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Revision de muestras de retencion Realizade por: Fecha:

Informacidn. No existen observaciones adversas sobre una muestra representaliva
basadas en una inspeccion visual

Revisidn de establlidad Realizado por: Fecha:

Informacitn: El producto cumple consistentermente con la especificacidn a lo largo
del pericdo de caducidad. Refiérase a la rewisidn de estabilidad para el andlisiz de

tondancias
Actividades subcontratadas analitico y procesc de Realizade por: Fecha:
fabricacion
Medificacion a las condicicnes de registro Realizado por: Fecha:

Informacion: nclulr fas modificaciones téonicas y administrativas def peroda con
sus referencias cruzadas al ndmero de soliciud (fotaf sometido, aprobado,
rechazado y en evaluacion por fa COFEFPRIS).

Compromiscs post-mercadeoc adquiridos con las Realizado por: Facha:
entidades regulatorias

Incluir farmacovigitancia, estudios fase IV, planes de manegjo de rlesao, planes de
estafilidad adicionales.

Notificaciones de sospechas de reacciones Realizado por: Fecha:
adversas

Informacion: Incluir fas relacionadas con fa calidad y/o proceso de fabricacian de!
produeto.

Acciones derivadas de |a revision del rap anterior Realizado por: Fecha:

Conclusion del RAP Realizado por: Fecha:

Informacion:

Acciones derivadas de las conclusiones del RAP Realizado por: Fecha:

Resumen de la Revision Anual del Preducto

Realizado por: Fecha:

Aprobada por: Fecha:
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Anexo 3. Guia para la aplicacioén e interpretacion de las herramientas
estadisticas y administrativas utilizadas en el informe de revisién anual
de producto.

Guia para la aplicacion e interpretacion de las herramientas estadisticas y
administrativas utilizadas en el informe de revision anual de producto.
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GUIA PARA LA APLICACION E INTERPRETACION DE LAS HERRAMIENTAS
EN LA

ESTADISTICAS Y ADMINISTRATIVAS UTILIZADAS EN LA REVISION ANUAL DE
PRODUCTO.
Tabla de contenido
ORI O NRGUIIR...... oonosucanionsniosssnsosssss smssss e S s S LS e B S S A 3
Herramientas asSIAtISHERS ooicii o pove i o s c s s i 3
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MEATE ATIIMGUICA . .. 55w wemmss s samaas A R S A R S S S e AR SR TS S SR S 2 3
Mediana 0 PerceNtil 50...............ocoooeeeeeeeeeeeeeeeeeeee e e e e e e e ae e e 4
O s B e S i s 4
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Grafico de control para variables ................ccccooeeiiieiiciiie i 60
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GUIA PARA LA APLICACION E INTERPRETACION DE LAS HERRAMIENTAS
ESTADISTICAS Y ADMINISTRATIVAS UTILIZADAS EN LA REVISION ANUAL DE
PRODUCTO.

Objetivo de la guia
Esta guia tiene como objetivo describir las herramientas estadisticas y administrativas
mas importantes utilizadas en la formacion e interpretacion del informe de revision
anual de producto, y como implementarlas e interpretarias para lograr una deteccion
oportuna de los principales problemas de produccion y establecer las acciones
correctivas o preventivas pertinentes con el fin de mejorar los procesos y con ello, la
calidad de los productos.

Herramientas estadisticas
Medidas de tendencia central

Descripcion: Las medidas de tendencia central son valores donde los datos obtenidos
tienden a acumularse; las tres medidas de tendencia central mas utilizadas son: la
media aritmética, la mediana y la moda.

¢(Para qué sirven? Permiten saber si el proceso esta centrado evaluando el
desplazamiento de los datos con respecto a los limites de especificacion establecidos.

Media aritmética
Es la medida de tendencia central mas utilizada y se conoce comunmente como
promedio. Existen dos tipos de media: muestral y poblacional.

La media muestral es aquella que se obtiene de las observaciones numéricas de una
muestra; y se calcula sumando todos los valores de las observaciones y el resultado se
divide entre el numero de observaciones realizadas:

n
i—1 Xi
n

y:

Doénde:
., X, = Sumatoria de todos los valores obtenidos
n = Numero total de observaciones realizadas

Por otro lado, la media poblacional se obtiene de las observaciones numéricas de
TODOS los elementos que conforman una poblacion (en general el valor no siempre se

conoce) se representa con el simbolo griego L (mu) y se define por:




GUIA PARA LA APLICACION E INTERPRETACION DE LAS HERRAMIENTAS
ESTADISTICAS Y ADMINISTRATIVAS UTILIZADAS EN LA REVISION ANUAL DE

PRODUCTO.
I Z Xi fxy si X es una variable aleatoria discreta
ps
f X fxydx, si X es una variable aleatoria continua

Doénde:

fog en ambas férmulas es la funcion de probabilidad y la funcién densidad de
probabilidad, respectivamente, de la variable aleatoria X que se esta considerando.

Notas:

«E| valor de la media muestral es diferente a la media poblacional, sin embargo,
tienden a aproximarse cuando se tiene una muestra representativa.

«En la interpretacion del informe de RAP, la que resulta de utilidad es la media
muestral.

Mediana o percentil 50
Es el valor central de un conjunto de datos ordenados de menor a mayor; se

representa por Md, X oPso la posicion de la mediana esta dado por:

n+1

Lugar de Md en una serie ordenada =

Si la mediana se encuentra entre dos numeros diferentes, su valor vendra dado por la
siguiente formula:

numero A + nimero B
Md = >

Moda
Es el valor que mas se repite en una serie de datos, se representa por M o Mo; si se
presenta 2 o mas modas se denomina multimodal.
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GUIA PARA LA APLICACION E INTERPRETACION DE LAS HERRAMIENTAS
ESTADISTICAS Y ADMINISTRATIVAS UTILIZADAS EN LA REVISION ANUAL DE
PRODUCTO.

Ventajas y desventajas de las tres medidas de tendencia central

Nombre Simbolo Ventajas Desventajas
1. Toma en cuenta Se afecta facilmente por
todos los valores. valores extremos (muy
Kisdia sitinalica B 2. Tiene p.ropledades grandes o muy pequenos),
X algebraicas. por lo que no es
Lo . Es la mas usada en recomendable como
analisis estadisticos. | medida de tendencia
central.

1. No es sensible a 1. Si se cuenta con muchos

valores extremos. valores, puede ser
) ~ | 2. Después de la media complicada de calcular.
Mediana Mdo X es la mejor opcion 2. No tiene propiedades
como medida de algebraicas.
tendencia central.

1. No requiere de 1. No es util para los
férmulas para analisis estadisticos.
calcularla. 2. Puede no existir ninguna

Moda Mo Mo | 2.Muestra el valor en moda o ser multimodal.
que se encuentran la
mayoria de los datos.

Tabla 1 Ventajas y desventajas de las medidas de tendencia central.
Relacion entre media, mediana y moda. Aplicacion e interpretacion.

Ejercicio 1.1 Durante el proceso de tableteado del lote 1, se sacé una muestra de 20
tabletas las cuales se pesaron y se obtuvieron los siguientes datos (en mg):

Lote 1.- 120.8, 120.2, 119.5, 120.0, 120.6, 119.9, 119.8, 120.0, 119.9, 120.7, 1204,
120.0, 120.0, 119.5, 120.6, 120.2, 119.7, 120.0, 120.7 y 120.1

Paso 1. Obtener la media.

120.8+120.2+119.5+120.0+120.6+119.9+119.8+120.0+119.9+120.7+

120.4+120.0+120.0+119.5+120.6+120.2+119.7+120.0+120.7+120.1  _ 120.13mg

A
20

5
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GUIA PARA LA APLICACION E INTERPRETACION DE LAS HERRAMIENTAS
ESTADISTICAS Y ADMINISTRATIVAS UTILIZADAS EN LA REVISION ANUAL DE
PRODUCTO.

Paso 2. Ordenar los datos de menor a mayor y enumerarlos.

1. 119.5 6. 119.9 11.120.0 16. 120.6
2. 119.5 7. 120.0 12. 120.1 17. 120.6
3 1197 8. 120.0 13.120.2 18. 120.7
4. 119.8 9. 120.0 14.120.2 19. 120.7
5. ¥198 10. 120.0 15. 1204 20. 120.8

Paso 3. Obtener la mediana.

n+l _ 20+1

La mediana se encuentra en la posicion e 10.5, es decir, se encuentra

entre la posicién 10y 11.

1. 1195 6. 119.9 11.120.0 16. 120.6
2. 1195 7. 120.0 12. 120.1 17. 120.6
3. 119.7 8. 120.0 13.120.2 18. 120.7
4. 1198 9. 120.0 14.120.2 19. 120.7
5. 119.9 10. 120.0 15. 120.4 20. 120.8

Como el valor es el mismo en la posicién 10 y 11, entonces la mediana es igual a
120mg

Paso 4. Obtener la moda. Se recomienda hacer una tabla de frecuencias, donde al
inicio de cada fila se asigna cada valor evitando que estos se repitan; en la siguiente
columna se escribe una marca por cada vez que aparezca el valor en los datos; el valor
gque mas se repita, sera la moda.

Valor Frecuencia Valor Frecuencia Valor Frecuencia
119.5 /1 120.0 11 120.6 /1

119.7 / 120.1 / 120.7 /1

119.8 / 120.2 11 120.8 /

119.9 /1 120.4 / Moda | 120.0

Tabla 2 Tabla de frecuencia para obtener la moda del lote 1.
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GUIA PARA LA APLICACION E INTERPRETACION DE LAS HERRAMIENTAS
ESTADISTICAS Y ADMINISTRATIVAS UTILIZADAS EN LA REVISION ANUAL DE
PRODUCTO.

Analisis e interpretacion.

En este caso, la media, mediana y moda son similares por lo que se dice que la
distribucion de datos es simétrica; lo anterior puede representarse graficamente de la
siguiente manera:

.3
Md
Mo

Figura 1 Distribucién simétrica

Dado a que no se presenta mas informacion acerca del proceso (como los limites de
especificacion), podria decirse que el proceso es centrado y que, probablemente, esté
controlado.

Sin embargo, tomando un ejemplo hipotético donde se establezca que los limites de
especificacion para el control de calidad del lote 1 es de 125mg + 5%, entonces la
grafica seria la siguiente:

LIE= 118.75mg X 125mg LSE= 131.25mg

Mo

Figura 2 Distribucion simétrica en un proceso no controlado, lote 1.

Lo que demuestra que a pesar de que los datos estan centrados, no indica que el
proceso esté controlado.
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Ejercicio 1.2 Durante el proceso de tableteado del lote 2, se sacé una muestra de 20
tabletas las cuales se pesaron y se obtuvieron los siguientes datos:

Lote 2.- 119.2, 1194, 121.2, 1193, 120.9, 120.2, 119.0, 120.6, 119.3, 119.3, 121.3
122.1, 120.3, 119.3, 119.0, 120.4, 120.8, 119.3, 119.3y 121.3

Media:
119.2+119.4+121.2+119.3+120.9+120.2+119.0+120 6+119.3+119.3+
7= 121.3+122.1+120.3+119.3+119.0+120.4+120.8+119.3+119.3+121.3 = 120.08mg
20

Mediana: Se encuentra en la posicion nTH = % = 10.5. es decir, se encuentra
entre la posicion 10y 11.
1. 119.0 6. 119.3 11.120.2 16. 120.9
2. 119.0 7. 1193 12. 120.3 17.121.2
3. 1192 8. 1193 13. 1204 18. 121.3
4, 1193 9. 1193 14. 120.6 19. 121.3
5. 1193 10. 119.4 15.120.8 20. 122.1

Como el valor es diferente en la posicién 10 y 11, entonces la mediana sera:

g 1194 + 120.2

> = 119.8mg
Moda
Valor Frecuencia Valor Frecuencia Valor Frecuencia
119.0 /1 120.3 / 121.2 /
119.2 / 1204 / 121.3 11
119.3 1111t 120.6 / 122.1 /
1194 / 120.8 /
120.2 / 120.9 / Moda | 119.3

Tabla 3 Tabla de frecuencia para obtener la moda del fote 2.
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Analisis e interpretacion.

En este caso, las tres medidas de tendencia central son diferentes y al encontrarse en
el orden de moda, mediana y media como se muestra en la figura 3, se denomina
distribuciéon asimétrica positiva debido a que tiene un sesgo positivo o de cola derecha.

Mo Md X
Figura 3 Distribucion asimétrica positiva

Cuando se presenta este tipo de casos, donde la media es muy diferente a la mediana,
es sefial de que existen datos atipicos por lo que se debe reportar a la mediana como
medida de tendencia principal y por consiguiente se debe investigar las causas de los
datos atipicos.

Ejercicio 1.3 Durante el proceso de tableteado del lote 3, se sacé una muestra de 20
tabletas las cuales se pesaron y se obtuvieron los siguientes datos:

Lote 3.- 120.1, 120.0, 117.3, 120.3, 120.0, 120.1, 120.1, 118.3, 119.3, 120.2, 119.8,
120.1, 119.2, 120.1, 120.4, 119.3, 117.6, 120.2, 119.3y 118.6

Media:
120.1+120.0+117.3+120.3+120.0+120.1+120.1+118.3+119.3+120 .2+
_ 119.8+120.1+119.2+120.1+120.4+119.3+117.6+120.2+119.3+118.6 =119.5mg
X —
20
" 4 . nEl  20%1 .
Mediana: La mediana se encuentra en la posiciéon = = i = 10.5, es decir, se

encuentra entre la posicion 10 y 11.
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1. 173 8. 119.3 15. 120.1
2. 117.6 9. 119.8 16. 120.1
3. 1183 10. 120.0 17.120.2
4. 1186 11. 120.0 18.120.2
5. 119.2 12.120.1 19.120.3
6. 119.3 13.120.1 20. 120.4
7. 119.3 14.120.1

Como el valor es el mismo en la posicién 10 y 11 entonces la mediana es igual a 120

Moda
Valor Frecuencia Valor Frecuencia Valor Frecuencia
123 |1 ez |/ 120.1 11
1176 |/ 193 |11 120.2 | //
1183 |/ 119.8 / 120:3 |/
1186 |/ 1200 |// 1204 |/
Moda | 120.1

Tabla 4 Tabla de frecuencia para obtener la moda def lote 3.
Analisis e interpretacion.

Al igual que el caso anterior, las tres medidas de tendencia central son diferentes, sin
embargo, se encuentran en orden inverso; es decir, media, mediana y moda, tal como
puede apreciarse en la figura 4, en este caso, la distribucion es asimétrica negativa
debido a que tiene un sesgo negativo o de cola izquierda.

X Md
Figura 4 Distribucion asimétrica negativa

Mo

Del mismo modo que el ejercicio 1.2, al ser diferente la media de la mediana, es sefial
de que existen datos atipicos, por lo tanto, la mediana debera reportarse como medida
de tendencia central y debera investigarse las causas de los datos atipicos.
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Nota: Las medidas de tendencia central no son suficiente como unico criterio de control
de calidad debido a que no reflejan la dispersion de los datos (es decir, la variabilidad
que presentan), por lo que ademas se emplean las medidas de dispersion.

Medidas de dispersion

Descripcion: Las medidas de dispersion son aquellas que dan a conocer qué tan
dispersos o qué tan variables son los datos entre si; las mas usadas son el rango, la
varianza, la desviacion estandar y el coeficiente de variacion.

¢Para qué sirven? Son utilizados para dar a conocer la dispersion que presentan los
datos; al utilizarlo en conjunto con las medidas de tendencia central, brinda informacién
util para controlar y mejorar los procesos.

Rango
Es la distancia la cual abarca todos los datos de las observaciones realizadas y esta
dado por la diferencia entre la observacion maxima y la minima.

R =Xpiz —Xinin

Varianza muestral

Se obtiene sumando la diferencia de cada una de las observaciones con respecto a la
media elevadas al cuadrado y divididas entre el numero total de muestras menos 1y se
representa con el simbolo s2. Su formula es:

& X xi%)*

n—1

Al ser sus unidades cuadraticas, carece de interpretacion fisica, sin embargo, es
importante para propoésitos de inferencia estadistica.

Cabe mencionar que también existe la varianza poblacional, la cual se denota por el
simbolo griego o’ (sigma al cuadrado) y toma en cuenta a todos los elementos de la
poblacion.

Desviacion estandar muestral

Es la medida mas usual de variabilidad e indica qué tan dispersos estan los datos con
respecto a la media. Se obtiene sacandole raiz cuadrada a la varianza; se representa
con la letra s. Su férmula es:

11
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La desviacion estandar muestral mide la distancia promedio que hay entre todos los
datos y la media, por lo que, entre mas grande sea el valor de S habra mayor
variabilidad de los datos y, al igual que la media, es afectada por los datos atipicos.

Como se podra inferir, también existe la desviacién estandar poblacional y se denota
por la letra griega ¢ (sigma) y toma en cuenta a todos los elementos de la poblacion.

Interpretacion de la deviacion estandar

Para comprender la interpretacion de la desviacion estandar debemos comprender el
concepto de una distribucion normal; existen diversos tipos de distribuciones de
probabilidad, las cuales dependen de la variable en cuestion, es decir, si se trata de
una variable aleatoria discreta o una variable aleatoria continua. La distribucion normal
es parte del conjunto de distribuciones que afecta a la variable aleatoria continua.

¢, Qué es una variable aleatoria continua? Es la variable que proviene de una medicion
y puede tomar valores desde 0 a un numero indeterminado; entonces, al medir, pesar,
tomar el tiempo, la temperatura, la presion, la fuerza, etc., el resultado sera una
variable aleatoria continua.

Todas las distribuciones de probabilidad de variables aleatorias continuas tienen la
caracteristica de que representa a la funcion de X (fiy) como una funcion densidad de
probabilidad, que no es otra cosa mas que la concentraciéon de probabilidades en un
intervalo, en palabras mas simples, es la probabilidad de encontrar a la variable
aleatoria continua X en un area bajo la curva que esta delimitada por las ordenadas de
un intervalo (ver figura 5).

f‘x‘

Area bajo la curva

Probabilidad de
encontrar a X en el
intervalo Xy - X2

X1 > Intervalo de X a X; +— X2 X

Figura 5 Representacion de la funcion densidad de probabilidad.
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En la distribucion normal, la figura que forma la grafica de la funcién densidad es una
campana, denominada campana de Gauss tal como se muestra en la figura 5. Y
presenta las siguientes caracteristicas:

1. Tiene forma de campana y x toma valores entre -« a +=.
2. Tiene un valor maximo y siempre ocurre en la media (p).

3. A partir de la media, es simétrica y sus intervalos estan relacionados con la
desviacion estandar, es decir, pueden tomar valores de n+ o, n+ 26 0 pu * 3c.
4. Es asintética con el eje x.

5. El area total bajo la curva es 1.

6. Un cambio en el valor de la media desplaza la distribucién normal a la izquierda
o a la derecha.

7. Las probabilidades de encontrar un valor en los diversos intervalos (ver figura 6)
son:

o Pu—o<X<p+0)=0.68
o P(p—20<X<p+20)=0.955
o P(p-3c<X<p+30)=0.997

n-20 " (20 u-3o K H+3o

Figura 6 Areas bajo la curva de Ia distribucion normal (Probabilidades)

¢, Qué tiene que ver la interpretacion de la desviacion estandar con la distribucion
normal? Cuando la distribucion de los datos obtenidos experimentalmente se asemeja
a la distribucion normal se puede decir que:

e Entre X — Sy X + S esta aproximadamente el 68% de los datos de la muestra.

e Entre X —2S y X +2S esta aproximadamente el 95.5% de los datos de la
muestra.

e Entre X—3S y X +3S esta aproximadamente el 99.7% de los datos de la
muestra.

Por lo tanto, los intervalos anteriores podran dar una idea aproximada de lo que pasa
en el proceso, como se vera mas adelante.
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Coeficiente de variacion

Es una medida de dispersion que indica la magnitud relativa de la desviacion estandar
en relacion con la media; se representa como CV y se utiliza para comparar el nivel de
variacion de diferentes muestras, incluso cuando presentan diferentes escalas de
medicion o si presentan diferentes tipos de distribucion. Suele interpretarse en forma
porcentual e indica qué tan variante es la distribucion de los datos obtenidos; lo ideal es
un CV bajo. Su férmula es:

s
CcV = — 0
—(100)

Aplicacion e interpretacion de las medidas de dispersion

Ejercicio 2.1 Durante un proceso de tableteado se seleccionaron tres lotes y de cada
uno se obtuvieron al azar 20 tabletas para realizar con ellas la prueba de dureza, dando
como resultado, los siguientes datos:

Lote 54.- 8.56, 8.41, 7.49, 8.45, 9.45, 845, 9.18, 6.48, 9.05, 9.43, 8.35, 7.20, 9.48,
8.65, 6.18, 8.51, 9.45,7.48, 6.48, 7.56

Lote 55.- 9.15, 9.45, 9.45, 8.83, 9.53, 8.96, 9.85, 9.36, 8.55, 9.18, 9.48, 9.94, 9.48,
8.19, 9.05, 8.45, 8.48, 8.15, 945, 9.54

Lote 56.- 5.15, 5.34, 8.41, 10.26, 8.96, 9.13, 7.60, 8.56, 8.56, 8.26, 9.15, 9.16, 9.45,
11.32, 9.18, 7.93, 8.95, 9.15, 6.12, 10.35

Paso 1. Obtener la media.

Lote 54

8.56+8.41+7.49+8.45+9 45+8.45+0.18+6.48+9.05+9 43+
8.35+7.20+9.48+8.65+6.18+8.51+9.45+7 48+6.48+7.56 =821

20

Lote 55
9.15+9.45+9 45+8.83+9 53+8.96+9.85+9.36+8.55+9.18+9 .48+
9.94+9.48+8.19+9.05+8.45+8.48+8.15+9 45+9 54 =913

20

=
[l

Lote 56
5.15+5.34+8.41+10.26+8.96+9.13+7.60+8.56+8.56+8.26+
9.15+9.16+9.45+11.32+9.18+7.93+8.95+9.15+6.12+10.35 =8.55

=
[l

20
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Paso 2. Obtener el rango.
Lote 54: Lote 55: Lote 56:
R =948—-6.18 =3.3 R =994-8.15=1.79 R=1132—515:=6.17

Paso 3. Obtener la varianza muestral.

Nota: Puede obtenerse facilmente con ayuda de una calculadora, sin embargo, para
fines didacticos se obtendra paso a paso, por lo cual se recomienda hacer una tabla de
tres columnas; en la primera se escribira el valor de cada observacion; en la segunda,
el resultado de la diferencia de cada observacion con la media y en la ultima, el
resultado de la columna anterior elevado al cuadrado; en la ultima celda de la tercer
columna escribir el resultado de la suma de los valores obtenidos en dicha columna.

Lote 54

Valor (Xi) Xi-X (Xi-8.21) (Xi-X)?
8.56 0.35 0.1225
8.41 0.2 0.04
7.49 -0.72 0.5184
8.45 0.24 0.0576
9.45 1.24 1.5376
845 0.24 0.0576
9.18 0.97 0.9409
6.48 -1.73 2.9929
9.05 0.84 0.7056
943 1.22 1.4884
8.35 0.14 0.0196
7.20 -1.01 1.0201
9.48 1.27 16129
8.65 0.44 0.1936
6.18 -2.03 41209
8.51 03 0.09
945 1.24 1.56376
7.48 -0.73 0.5329
6.48 -1.73 2.9929
7.56 -0.65 0.4225

Y (x;_% )% =21.0045

Tabla 5 Tabla para obtener la varianza del lote 54.
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Por ultimo, el valor obtenido se divide entre el numero total de observaciones menos 1.

i 21.0045 =
s =——=1.1055
20—-1
Lote 55

Valor (Xi) Xi-X (Xi-9.13) (Xi-X)2
9.15 0.02 0.0004
9.45 0.32 0.1024
9.45 0.32 0.1024
8.83 -0.3 0.09
9.53 04 0.16
8.96 -0.17 0.0289
9.85 0.72 0.5184
9.36 0.23 0.0529
8.55 -0.58 0.3364
9.18 0.05 0.0025
9.48 0.35 0.1225
9.94 0.81 0.6561
9.48 0.35 0.1225
8.19 -0.94 0.8836
9.05 -0.08 0.0064
8.45 -0.68 0.4624
8.48 -0.65 0.4225
8.15 -0.98 0.9604
9.45 0.32 0.1024
9.54 0.41 0.1681

Z(x;_%)* =53012

Tabla 6 Tabla para obtener Ia varianza del lote 55.

5. 5.3012

B 0.279

S
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Lote 56

TACION DE LAS HERRAMIENTAS

PRODUCTO.

Valor (Xi) Xi-X (Xi-8.55) (X-X)?
5.15 -3.4 11.56
5.34 -3.21 10.3041
8.41 0.14 0.0196
10.26 1.71 2.9241
8.96 0.41 0.1681
9.13 0.58 0.3364
7.60 -0.95 0.9025
8.56 0.01 0.0001
8.56 0.01 0.0001
8.26 -0.29 0.0841
9.15 06 0.36
9.16 0.61 0.3721
9.45 0.9 0.81
11.32 277 7.6729
9.18 0.63 0.3969
6.12 243 5.9049
7.93 062 0.3844
10.35 1.8 3.24
8.95 0.4 0.16
9.15 06 0.36

Y (x;_% )? =45.9603

Tabla 7 Tabla para obtener la varianza del lote 56.

459603
s2=———=12419
20—1

Paso 4. Obtener la desviacion estandar muestral.

Lote 54: Lote 55: Lote 56:
B 21.0045 _ 10514 B 5.3012 — 05282 . 459603 _ 15553
S= [20-1 & &= e M T T
17
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Paso 5. Obtener el coeficiente de variacion.

Lote 54: Lote 55: Lote 56:
cV = 19514 100) = 12.81% CV = 05267 (100) =5.79% CV = 15663 100) = 18.19%
= “gay L00)=1281% ~ 913 PR = 855 (100) =18.19%

Analisis e interpretacion.

En la siguiente tabla se muestran las medidas de dispersion obtenidos de los lotes 54,
55y 56:

Desviacion Coeficiente

Lote | Media | Rango | Varianza A R
estandar de variacion

54 8.21 3.30 1.1055 1.0514 12.81%
55 9.13 1L.79 0.2790 0.5282 5.79%
56 8.55 6.17 2.4190 1.5550 18.19%

Tabla 8 Tabla de resultados; medidas de dispersion de los lotes 54,55 y 56.

Como se menciond anteriormente, la media es el valor promedio en el cual los datos
tienden a acumularse. Las medidas de dispersion muestran qué tan alejados se
encuentran los datos con respecto a la media.

El rango muestra la extension que toman los datos y da una idea aproximada de la
distancia que existe entre el valor minimo y el maximo; entre mas grande sea el rango,
existe mayor variabilidad. En este caso, el lote que presenta una mayor dispersion de
sus datos es el lote 56 y el que presenta menor es el lote 55 (ver figura 7 (a)).

La varianza y la desviacion estandar muestran qué tan dispersos se encuentran los
datos y son extremadamente sensibles a los datos atipicos; cuando sus valores son
elevados implica una mayor dispersion. En la figura 7 (b) muestra el porcentaje real de
los datos encontrados entre el intervalo X + S, lo que corrobora la afirmacion de que en
ese intervalo se encuentran aproximadamente el 68% de los datos de la muestra,
ademas muestra que el lote 56 es el que presenta mayor variabilidad.

En caso del coeficiente de variacion, entre mas bajo sea su valor indica una menor
variacion, por lo que el lote 55 es de menor variacion; sin embargo, si la empresa
establece un nivel de aceptacion es sencillo saber si el proceso cumple o no cumple
con el nivel de variacion esperado; supongamos que se establece un CV menor de 3%,
al estar todos los lotes por encima de este valor demuestra que ningun lote controla de
forma adecuada la variacion de dureza.
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Lote 54
Min. ~ Max. (©
6.18 } - i 0.48 CV=12.81%
( 7.16 8.21 9.26,
i
(a)
Lote 55
Min. * (©)
8.15 | - pued 0 04 CV=5.79%
T B0 B pto
8.60 9.13 9.66
L )
(a)
Lote 56
(c)
CV=18.19%
Min. 70% Max.
5.15 F - 411.32
p—c u pto
\ 7.00 8.55 10.11 )
|

(@)

Figura 7 Comparacion de las medidas de dispersion de fos lotes 54, 55 y 56.
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Histograma

Descripcion: El histograma es un tipo de grafica de barras que sirve para representar
la distribucién de un conjunto de datos que se clasifican en diversas clases
dependiendo de su magnitud; cada clase es representada por una barra, cuya longitud
es proporcional a la frecuencia de los valores.

¢Para qué sirve? Permite visualizar la tendencia central y la dispersion de los datos;
debido a su representacion clara del agrupamiento de datos permite comprender la
poblacidon de manera objetiva, por lo que es una herramienta util para verificar el
desempefio del proceso y si existen desviaciones significativas con respecto a los
limites de especificaciones establecidos por la empresa.

Construccion del histograma
Nota: Para la construccién de un histograma se recomienda de un minimo de 50 datos.

Ejercicio 3.1 Se pesaron 54 tabletas. Los datos obtenidos se presentan en la siguiente
tabla.

1188.3 | 1200.9 | 1216.7 | 1184.6 | 1200.9 | 1226.6 | 1165.9 | 1222.6 | 1200.5
1179.8 | 1195.6 | 1200.9 | 1194.6 | 1216.2 | 1208.2 | 12246 | 1172.6 | 1232.8
1201.9 |1 1201.6 | 1187.2 | 1196.2 | 1214.5 | 1184.3 | 1229.6 | 1213.2 | 1184.6
11756 | 1194.8 | 1198.7 | 1221.5 | 1200.7 | 1195.6 | 1205.9 | 1200.4 | 1178.3
1220.6 | 1200.5 | 1182.6 | 1215.6 | 1203.9 | 12004 | 1235.5 | 1200.9 | 1205.3

1214.9 | 1195.8 | 1205.9 | 1191.9 | 1195.7 | 1200.8 | 1225.8 | 1184.3 | 1211.3
Tabla 9 Pesos de 54 tabletas en mg.

Los limites de especificacion establecidos son 1200mg + 3%
Paso 1. Realizar una tabla de frecuencias.

a. Obtener el rango de la serie de datos
R = Xpmax — Xmin = 1235.5 — 11659 = 69.6
b. Obtener el numero de clases o intervalos mediante la formula’™:
k= +Vyn->V54=7348~7

El resultado se debe redondear a un numero entero.

" El uso de la formula es una recomendacién, no es obligatoria; si desea usar otro nimero de clase se
recomienda que sea dentro del intervalo 5-15.
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c. Obtener la amplitud de clase (A). Se divide el rango entre el numero de
clases. Se recomienda escribir el resultado con solo un decimal.

R 696

me—_— ) —_——

k

d. Obtener los limites de clase. Deben cubrir todo el rango (Incluyendo el
valor minimo y el maximo).
Cada limite de clase esta compuesto por un limite inferior y uno superior.

Primer limite de clase (L.Ci). El limite inferior (Li) sera el valor
minimo de la serie de datos (Xmin), mientras que el limite superior
(Ls) sera el valor minimo mas la amplitud (Xmin+A).

L.Ci:

Li= Xmin - 11659
Ls= XmintA = 1165.9+9.9 = 1175.8
L.Ci=[1165.9 — 1175.8]

Limites de clase intermedios. El limite inferior se obtendra al
sumar 0.1 al limite superior del L.C anterior (LS(del L.C anterior) + 0.1);
mientras que el limite superior sera el valor obtenido mas la
amplitud (Xn+A). Este ultimo paso se repite sucesivamente hasta
incluir el valor maximo en la ultima clase.

L.Cu:

Li = Ls(del L.C anterior) + 0.1 = 1175.8 + 0.1=1175.9

Ls= XntA=11759 +9.9=1185.8

L.Ci=[1175.9 - 1185.8]

L.Cm:

Li = Ls(del LC anterior) + 0.1 = 1185.8 + 0.1= 1185.9
Ls= Xn+tA=11859 +9.9=1195.8
L.Cw=[1185.9 - 1195.8]

L.Cw:

Li = Ls(del LC anterion) + 0.1 = 1195.8 + 0.1= 1195.9
Ls= XntA=11959 +9.9=1205.8
L.Cwv=[1195.9 — 1205.8]

L.Cv:

Li = Ls(del L.C anterior) + 0.1 = 1205.8 + 0.1= 1205.9
Ls= Xn+tA =12059 + 9.9 =1215.8
L.Cv=[1205.9 - 1215.8]
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L.Cw

Li = Ls(del L.C anterior) + 0.1 = 1215.8 + 0.1=1215.9
Ls= Xn+A =12159 + 9.9 = 1225.8

L.Cvi= [1215.9 — 1225.8]

L.Cwi:
Li = LS(del L.C anterion) + 0.1 = 1225.8 + 0.1= 12259

Ls= Xn+A = 12259 + 9.9 = 1235.8
L.Cwi= [1225.9 — 1235.8]

e. Tabular la siguiente informacion:
i. Limites de clase.
ii. Marca de clase. Calcular con la siguiente férmula:
Li+Ls
Mc = >

iii. Marca de frecuencia. Colocar una marca por cada valor que se
encuentre dentro del intervalo de los limites de clase.
iv. Frecuencia. Numero de marcas obtenidas de cada intervalo.

Limite de clase Marca de Marca dc_e Eimcueniia
(L.C) clase (Mc) frecuencia
[1165.9 — 1175.8] 1170.85 |/l 3
[1175.9 - 1185.8] 1180.85 | /I 7
[1185.9 — 1195.8] 1190.85 | /1 9
[1195.9 — 1205.8] 1200.85 | /1N 16
[1205.9 — 1215.8] 1210.85 | /1 8
[1215.9 — 1225.8] 1220.85 |/ 7
[1225.9 — 1235.8] 1230.85 |/l 4
TOTAL 54

Tabla 10 Tabla de frecuencia para la construccion del histograma del ejercicio 3.1.
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Paso 2. Graficar el histograma a partir de |a tabla de frecuencia.

* En la abscisa se colocan las marcas de clase, es importante dejar un espacio de
0.5 (ecm. mm, dm; dependiendo de la escala utilizada) a cada lado para asegurar
que la base de la barra sea una unidad.

* En la ordenada se coloca la frecuencia.

Histograma

[O S S Y
N e o

[
=)

Frecuencia

o N B O ®

1170.85 1180.85 1190.85 1200.85 1210.85 1220.85 1230.85
Peso de tabletas

Figura 8 Ejes del histograma.

NOTA: Cada barra del histograma tiene de base Mc + 0.5 y de altura la
frecuencia. Cada una representa un limite de clase.

e Se grafican con barras las frecuencias de cada limite de clase.

Histograma

[ T R
o N S o

Frecuencia

a N & o ™

1170.85 1180.85 1190.85 1200.85 121085 1220.85 1230.85
Peso de tabletas

Figura 9 Histograma.

+ Al final se grafican las lineas de especificacion.
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Histograma
= 12'00 L3 3235

Frecuencia

L
115085 1160.85 1170.85 1180.85 1190.85 1200.85 1210.85 1220.85 1230.85 1240.85 1250.85
Peso de tabletas

Figura 10 Histograma con limites de especificacion; ejercicio 3.1.

Analisis e interpretacion

Un histograma es adecuado para ver la tendencia central de los datos, su variabilidad y
si estos presentan datos atipicos.

Para realizar una buena interpretacién es necesario tomar en cuenta los siguientes
puntos:

e Observar cual es el limite de clase que presenta mayor frecuencia (moda).

¢ Observar el centrado del proceso percatandose de la posicion central del cuerpo
del histograma con respecto a los limites de especificacion y a la especificacion
optima; entre mas se aleje del éptimo es sefial que la calidad no es la adecuada
y, por lo tanto, se recomienda realizar una investigacion para establecer
acciones correctivas o preventivas pertinentes.

e Analizar la variabilidad del proceso comparando la amplitud de las
especificaciones con el ancho del histograma, el cual debe entrar de manera
holgada dentro del intervalo de los limites de especificacion.

¢ Observar si se presentan datos atipicos; los cuales pueden identificarse al existir
barras pequeiias y que se encuentren separadas del resto. La presencia de
datos atipicos amerita investigacion.

e Analizar la forma del histograma, la cual debe asemejarse a la distribucién
normal (forma de campana) ya que, de no serlo, es un indicio de que en el
proceso ha ocurrido algo que impacte de manera negativa en la calidad del
producto; a continuacién, mencionaremos las caracteristicas de las formas mas
comunes que puede tomar un histograma:
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a) Distribucién simétrica o de campana.
Caracteristica: La moda esta en el centro del rango de datos, la frecuencia
disminuye gradualmente hacia los extremos de manera simétrica; puede
estar centrado o descentrado de acuerdo con las especificaciones y puede
presentar mucha o poca variabilidad.

v' Centrado con poca variabilidad

- Forma simétrica

- Proceso centrado y
controlado

: - Desempefio del
. proceso: adecuado.

71 I\ | - Dispersiéon minima

Figura 11 Distribucion simétrica; centrada con poca varnabilidad.

v' Centrado con mucha variabilidad

- Forma simétrica.
- Proceso centrado, no
controlado.
- Alta dispersion.
- Recomendacioén:
investigar causas que
b producen variacion.

Figura 12 Distribucion simétrica; centrada con mucha variabifidad.

v' Descentrado

- Forma simétrica.

- Proceso no centrado y
no controlado.

- Alta dispersién.

- Recomendacion:
investigar causas que
producen variacion y el
descentrado de los
datos.

Figura 13 Distribucion simétrica; descentrada.
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b) Distribucién sesgada.
Caracteristica: La moda estd localizado cerca de alguna extremidad:
izquierda (sesgo positivo) o derecha (sesgo negativo) y la frecuencia
disminuye de manera paulatina hacia el otro extremo; esta distribucion se
presenta generalmente al existir desgastes o desajustes en algun equipo.

- Forma: asimétrica.

- Proceso no centrado y
no controlado.

- Una distribucién
sesgada indica una
situacion a corregir.

Figura 14 Distribucion sesgada positiva; descentrada.

c) Distribucion bimodal o doble pico.
Caracteristica: La frecuencia es baja en la parte central del histograma
mientras que a los costados existe una mayor frecuencia; se presenta
cuando dos distribuciones con medias diferentes se mezclan; dicho suceso
puede ocurrir debido a:

v’ Diferencias en la materia prima al fabricar diferentes Iotes
(diferentes proveedores o variacion de un mismo proveedor).
v Operacion de los trabajadores con métodos de trabajo diferentes.

v' Mediciones realizadas por personas o instrumentos diferentes.
v' Operar bajo diferentes condiciones.

- Forma asimétrica.

- Proceso no controlado.

- Recomendacion:
identificar y corregir las
fuentes de variaciéon
analizando por
separado los datos y
compararlos.

Figura 15 Distribucion bimodal.
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Distribucion multimodal o peineta.

Caracteristica: Puede apreciarse claramente la presencia de mas de dos
modas; al igual que la distribucién bimodal se debe a la mezcla de diferentes
condiciones.

- Forma asimétrica.

- Proceso no controlado.

- Recomendacion:
identificar y corregir las
fuentes de variacion
analizando por separado
los datos y compararlos.

Figura 16 Distribucion multimodal.

Distribucion plana o planicie.

Caracteristica: Las barras del histograma forman una planicie debido a que
las frecuencias de cada clase son muy similares; las razones por las que se
presenta esta distribucion son las mismas que la distribucién multimodal con
la diferencia de que las condiciones presentan mayor similitud, sin embargo,
deben localizarse y corregirse debido que afectan la capacidad del proceso.

- Forma asimétrica.
- Proceso no controlado.
‘ - Recomendacion:
identificar y corregir las
fuentes de variacién
analizando por
} separado los datos y
’ compararlos.

Figura 17 Distribucion plana.

Distribucion de acantilado o precipicio.

Caracteristica: La moda esta localizada en algun extremo del histograma el
cual presenta un corte muy brusco en la caida de la distribucién de un lado
mientras que en el otro disminuye paulatinamente. Ocurre cuando en el
equipo de medicidén se presentan errores, cuando hay equivocaciones en la
medicion o inspeccion o cuando se excluyen los datos que no cumplen con la
medida minima o se excede de la maxima.
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- Forma: asimétrica.

- Proceso no centrado y
no controlado.

- Recomendacion: buscar
las causas que lo
producen y eliminarlas.

Figura 18 Distribucion de acantilado; descentrada.

g) Distribucién simétrica con un pico aislado.
Caracteristica: Ademas de un histograma con forma simétrica existe un
pequefio pico aislado de los demas datos. Se presenta cuando se incluye
una pequefia cantidad de datos de una distribucién diferente.

- Forma: simétrica.

- Proceso centrado y no
controlado.

- Recomendacién:
Localizar la fuente de la
variacion y eliminarla.

| il

Figura 19 Distribucién simétrica centrada con un pico aislado.

El histograma obtenido en el gjercicio 3.1 muestra una distribuciéon centrada y simétrica
con mucha variabilidad ya que a pesar de que los datos se encuentran dentro de las
especificaciones abarcan todo el limite de tolerancia situacién que debe corregirse para
mejorar el proceso.

Otra ventaja del histograma

Como se menciono anteriormente, la utilidad del histograma radica en la facilidad para
analizar la tendencia y variabilidad de los datos de forma visual, sin embargo, otra
ventaja del histograma es que, a partir de este, se pueden obtener dos graficas mas,
las cuales brindan informacion extra y util para la interpretacion de los datos; estas son:
el poligono de frecuencia acumulada (ojiva) y el poligono de frecuencias.

El poligono de frecuencia se grafica sobre el histograma; en el extremo
correspondiente a la frecuencia mas alta de cada marca de clase se sefiala con un
punto, los cuales se unen mediante lineas rectas, comenzando y terminando sobre el
eje horizontal. El area formada es el poligono y representa el 100% de los datos; ofrece
una idea mas clara de la forma que tiene la distribucién.
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Para graficar la ojiva se le anexa a la tabla de frecuencia del histograma dos columnas
mas, en una ira la frecuencia relativa y en la otra el porcentaje acumulado. Se grafica el
porcentaje acumulado con la marca de clase; cada marca de clase se sefiala con un
punto para posteriormente unirse mediante una linea. La ojiva permite percibir el
porcentaje de observaciones mayores que (o0 menores que) ciertos valores.

Foérmula: Frecuencia relativa

Dénde:
f fr = frecuencia relativa
~ f = frecuencia
n n = numero de datos

fr =
Formula: Porcentaje acumulado
Yoac = Z(fr X 100)

Ejercicio 3.2 Del ejercicio anterior, graficar el poligono de frecuencia y la ojiva.
Paso 1. Del histograma realizado, graficar directamente el poligono de frecuencia.

¢ Dibujar un punto en la parte superior de la marca de clase.

Histograma

Frecuencia
O T S o
) o o o ~ = (=]

»

1150.85 1160.85 1170.85 118085 1190.85 1200.85 1210.85 1220.85 1230.85 1240.85 1250.85
Peso de tabletas

Figura 20 Construccion de poligono de frecuencia; parte 1/2.

e Unir cada punto con una linea recta
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Frecuencia

Paso 2. Anexar las dos columnas mencionadas con anterioridad a la tabla de

—

e
N B o

(<)

o N N o @

Histograma

1150.85 116085 1170.85 1180.85 1190.85 1200.85 1210.85 1220.85 123085 1240.85 1250,85

Peso de tabletas

Figura 21 Construccion de poligono de frecuencia; parte 2/2.

frecuencia y graficar la ojiva.

e Completar la tabla de frecuencia.

Limite de clase Matcacs : Frecugncla Porcentaje acumulado
(LC) clase | Frecuencia relativa oac
(Mc) f;
[1165.9-1175.8] | 1170.85 3 3/54=0.055 fr*100=5.5
[1175.9-1185.8] | 1180.85 7 7/54=0.130 fr*100+5. 5=18.5
[1185.9 - 1195.8] | 1190.85 9 9/54=0.167 fr*100+18.5=35.2
[1195.9 — 1205.8] | 1200.85 16 16/54=0.296 fr*100+35.2=64.8
[1205.9 — 1215.8] | 1210.85 8 8/54=0.148 fr*100+64.8=79.6
[1215.9 — 1225.8] | 1220.85 7 7/54=0.130 fr*100+79.6=92.6
[1225.9 — 1235.8] | 1230.85 4 4/54=0.074 fr*100+92.6=100.0
Total 54
Tabla 11 Tabla de porcentaje acumulado para la construccion de la ojiva.
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¢ Graficar porcentaje acumulado vs. marca de clase.

Ojiva

100
90
80
70
60
50
40
30
20
10

Porcentaje acumulado (%)

1160.85 1170.85 118085  1190.85 1200.85 1210.85 1220.85 1230.85
Peso de tabletas

Figura 22 Construccion de ojiva; parte 1/3.

¢ Dibujar un punto en la parte superior de la marca de clase.
Ojiva

100
90
80
70
60
50
40
30
20

Porcentaje acumulade (%)

1160.85 1170.85 118085 1190.85 1200.85 121085 1220.85 123085
Peso de tabletas

Figura 23 Construccion de ojiva; parte 2/3.

¢ Unir cada punto con una linea recta.
Ojiva

100
20
80
70
60
50
40
30
20
10

Parcentaje acumulado (%)

1160.85 1170.85 1180,85 1190.85 1200.85 1210.85 1220.85  1230.85
Peso de tabletas

Figura 24 Construccion de ojiva; parte 3/3.
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Grafica de Caja y Bigote

Descripcion: El diagrama de caja y bigote es una representacion grafica de la
distribucién de un conjunto de datos; se basa las estadisticas de orden: la mediana y
los cuartiles (o percentiles) y tal como su nombre lo indica, la grafica tiene forma de
caja con unas lineas a cada lado (bigotes).

¢Para qué sirve? Son utiles al momento de comparar procesos, tratamientos o para
hacer analisis por categorias (por lotes, proveedores, turnos, operadores, etc.).

Construccion de la grafica de caja y Bigote

Nota: Para la construccién de un diagrama de caja y bigote se recomienda un minimo
de 10 datos.

Ejercicio 4.1 Durante la inspeccién de tres proveedores de solucion inyectable de
Furosemida, se procedié a obtener el pH para verificar que se encuentren dentro del
rango 8.0-9.3; Los resultados de las tres muestras de 25 Ampollas son:

Proveedor A:

8.9 8.6 8.9 8.4 92
8.4 7.9 8.0 8.3 8.6
8.9 9.0 9.5 8.9 9.0
9.0 8.8 8.0 8.8 8.8
9.1 8.7 8.5 9.0 9.2

Tabla 12 pH de la muestra del proveedor A.

Proveedor B:

7.6 8.7 93 8.0 9.6
8.8 8.0 8.7 9.2 8.0
7.8 8.6 7.9 8.0 8.1
8.9 8.8 8.7 9.0 9.1
7.8 8.9 9.0 9.1 9.3

Tabla 13 pH de la muestra del proveedor B.

Proveedor C:

8.5 9.0 8.7 8.6 8.6
8.1 8.8 9.1 8.9 8.4
8.5 8.9 8.8 92 8.3
8.7 8.5 9.1 8.9 8.7
8.5 8.9 8.7 9.0 9.2

Tabla 14 pH de la muestra del proveedor C.
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Paso 1. Ordenar los datos de menor a mayor y enumerarlos.

Numeracion | Proveedor A | Proveedor B | Proveedor C
1 7.9 7.6 8.1
2 8.0 7.8 8.3
3 8.0 7.8 8.4
4 8.3 7.9 8.5
5 8.4 8.0 8.5
6 8.4 8.1 8.5
7 8.5 8.2 8.5
8 8.6 8.2 8.6
9 8.6 8.4 8.6

10 8.7 8.6 8.7
11 8.8 8.7 8.7
12 8.8 8.7 8.7
13 8.8 8.7 8.7
14 8.9 8.8 8.8
15 8.9 8.8 8.8
16 8.9 8.9 8.9
17 8.9 8.9 8.9
18 9.0 8.9 8.9
19 9.0 9.0 8.9
20 9.0 9.1 9.0
21 9.0 9.1 9.0
22 9.1 9.2 9.1
23 9.2 9.3 9.1
24 9.2 9.3 9.2
25 9.5 9.6 9.2

Tabla 15 Ordenamiento de datos; ejercicio 4.1.

Paso 2. Obtener la posicién de la mediana.

. n+1 2541
Posicionde X = > = > =

Paso 3. Obtener la posicion del cuartil inferior (Ci) y el cuartil superior (Cs) y su
respectivo valor.
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Posicionde X +1 13+1 _

Posiciéon de C; =

2 2
. Posicién de X + 1 13+1

Posicionde C; = n — 5 = 25— =
Nota: Sélo se toma en cuenta el valor entero de la posicion de la mediana.
Numeracién | Proveedor A | Proveedor B | Proveedor C

1 7.9 7.6 8.1

2 8.0 7.8 8.3

3 8.0 7.8 8.4

4 8.3 7.9 8.5

5 84 8.0 8.5

6 8.4 8.1 8.5

7 8.5 8.2 8.5

8 8.6 8.2 8.6

9 8.6 8.4 8.6

10 8.7 8.6 8.7

11 8.8 8.7 8.7

12 8.8 8.7 8.7

13 8.8 8.7 8.7

14 8.9 8.8 8.8

15 8.9 8.8 8.8

16 8.9 8.9 8.9

17 8.9 8.9 8.9

18 9.0 8.9 8.9

19 9.0 9.0 8.9

20 9.0 9.1 9.0

21 9.0 9.1 9.0

22 9.1 9.2 9.1

23 9.2 9.3 9.1

24 9.2 9.3 9.2

25 9.5 9.6 9.2

Tabla 16 Senialamiento de la mediana (verde) y los cuartiles: inferior (azul) y superior (amarillo).
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Paso 4. Calcular la dispersion de los cuartiles (Rango intercuartil) de cada proveedor.
DC = Cs; — C;
Proveedor A: Proveedor B: Proveedor C:
DC =9.0—-85=0.5 DC =89—-82=0.6 DC=89—-85=04

Paso 5. Calcular las fronteras internas y externas inferior y superior.

Frontera inferior Frontera superior
Interna Ci—1.5(DC) Cs + 1.5(DC)
Externa Ci-3.0(DC) Cs +3.0(DC)

Tabla 17 Formulas para el calculo de las fronteras intemas y extemas.
Proveedor A:
Fll=Ci-1.5(DC)=8.5-1.5(0.5)=7.75
FIE=Ci-3.0(DC)=8.5-3.0(0.5)=7.0
FSI=Cs+1.5(DC)=9.0+1.5(0.5)=9.75
FSE=Cs +3.0(DC)=9.0+3.0(0.5)=105
Proveedor B:
Fll=Ci-1.5(DC)=8.2-15(06)=7.3
FIE=Ci-3.0(DC)=8.2-3.0(0.6)=6.4
FSI=Cs+1.5(DC)=89+15(0.6)=9.8
FSE=Cs +3.0(DC)=8.9+ 3.0 (0.6) =10.7

Proveedor C:
Fll=Ci-15(DC)=85-15(04)=7.9
FIE=Ci-3.0(DC)=85-3.0(04)=73
FSI=Cs+15(DC)=89+15(04)=95
FSE=Cs+3.0(DC)=8.9+3.0(0.4)=10.1
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Paso 6. Dibujar el diagrama de caja y bigote.

e En el eje horizontal se escribe una escala la cual incluya el valor minimo y el
maximo de todas las observaciones.

e Los valores obtenidos (El cuartil superior, e inferior, la mediana y las fronteras)
se ubican en el grafico.

FIE Fll FSI FSE
A T T Ty L)
6.50 7.00 7.50 18.00 850 oo 250 10,00 1050 1100
' ' v |
X ¢ iC Xmax
7.9 85 9.0 95
Md
e84

Figura 25 Construccion del diagrama caja y bigote; parte 1/3.

e Sedibujala cajay los bigotes.
o Caja: La base es igual a la dispersién de los cuartiles (Cs-Ci) y se
encuentra dividida por una linea vertical a |a altura de la mediana.
o Bigotes: Los bigotes dependen de la posicién de los valores extremos
(XminYXméx).
v Si Xmin Y Xmax S€ encuentran dentro de las fronteras internas,
entonces:
¢ El bigote izquierdo tiene un extremo en Xminy el otro en Ci.
¢ El bigote derecho tiene un extremo en Cs y el otro en Xmax.
v Si Xmin Y Xmax S€ encuentran fuera de las fronteras internas,
entonces:
e El bigote izquierdo tiene un extremo en la frontera inferior
interna [Ci-1.5 (DC)] y el otro en Ci.
e El bigote derecho tiene un extremo en Cs y el otro en la
frontera superior interna [Cs+1.5 (DC)].
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FIE Fll FSl FSE

A —il

6.50 7.00 7.50 8.00 B850 9.00 9.50 10.00 10.50 11.00
Figura 26 Construccion del diagrama caja y bigote; parte 2/3.
* Por ultimo, se sefialan en el diagrama la media (sefialada mediante el simbolo +)
y valores extraordinarios (también denominados outliers) leves, los cuales se

encuentran entre las fronteras internas y las externas, y severos, que se
encuentran fuera de las fronteras externas.

FIE all FSI FSE

6.50 7.00 7.50 B.00 850 9.00 9.50 10.00 10.50 11.00

Figura 27 Construccion del diagrama caja y bigote; parte 3/3.

e Si se desea comparar los tres proveedores, los demas diagramas se dibujan en
la misma grafica; de igual manera se grafican los limites de aceptacion.
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8.0 93

: —-

A il

B e T et o T T B e
6% M0 150 BO) 50 40 950 3603 1050 1100

Figura 28 Comparacion de los proveedores A, B y C; ejercicio 4.1.

Analisis e interpretacion

Los diagramas de caja son utiles para evaluar la simetria que presenta la distribucién
de los datos; lo ideal es que la distribucion sea simétrica, esto significa que a partir del

cuartil interior hacia la mediana y de la mediana al cuartil superior son equidistantes
(ver Figura 29).

Distribucién simétrica
Figura 29 Diagrama caja y bigote; distribucion simétrica.
En caso de que la distribucidon no sea simétrica la mediana se encontrara en algun

extremo, dependiendo de donde se encuentre la mayor densidad de los datos (ver
Figura 30).
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H — — —
25| 25% 25% | 25%
Distribucion asimétrica con sesgo Distribucion asimétrica con sesgo
positivo negativo

Figura 30 Diagrama caja y bigote; distribucion asimétrica.
Para interpretar un diagrama de caja se deben tomar en cuenta los siguientes puntos:

e La extension del diagrama es un indicador del nivel de variacion que toman los
datos, bigotes muy largos representa mucha variacion. Al momento de realizar
un analisis comparativo, aquel diagrama que muestre los bigotes mas cortos
sera el que presente menor variacion y por lo tanto es el tratamiento o proceso
mas adecuado.

e La caja representa la tendencia central de los datos y ayuda a ver de una
manera clara en qué intervalo de datos se encuentra la tendencia central, y al
momento de comparar varias distribuciones aquella caja (tendencia central) que
se encuentre dentro del intervalo optimo sera el que represente el mejor
tratamiento o proceso.

e Observar si la distribucién presenta algun sesgo, los sesgos representan
anormalidad en el proceso por lo que se deben investigar las causas.

o Verificar si existen datos atipicos leves (localizados entre las fronteras) o
severos (localizados fuera de las fronteras externas). Ambos casos ameritan
investigacion.

En el caso del gjercicio 4.1 la extensiéon de los diagramas muestra que el proveedor
que presenté mayor variabilidad en los datos es el proveedor B, mientras que el de
menor variacion es el proveedor C. Al evaluar la tendencia central se muestra que en
los tres proveedores se encuentra dentro del intervalo optimo, En cuanto a la
distribucion de datos, se observa que los proveedores A y B presentan un sesgo
negativo, mientras que el proveedor C un ligero sesgo positivo, lo que indica una
situacion que debe corregirse en los tres proveedores. Para finalizar, no existen datos
atipicos en ningun proveedor, sin embargo, tanto como el proveedor A como el B
muestran que algunos de sus productos estan fuera de los niveles de aceptacion, por lo
que se debera investigar la razén de este suceso. Al analizar visualmente esta
comparativa, los diagramas muestran claramente que proveedor C es la mejor opcién.
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De una ojiva a una grafica de caja y bigote

Es posible obtener una grafica de caja y bigote a partir de una ojiva, sin embargo, sera
menos precisa que una grafica elaborada desde cero.

Ejercicio 4.2 A partir del poligono de frecuencia acumulada (ojiva) obtenida en el
Ejercicio 3.2 elaborar una grafica de caja y bigote.

Qjiva

Parcentaje acumulado (%)

1160.85 1170.85 1180.85 1190.85 1200.85 121085 1220.85 1230.85
Peso de tabletas

Figura 31 Ojiva obtenida en el ejercicio 3.2.

Paso 1. Interpolar en la grafica para encontrar los valores correspondientes al eje
horizontal de 25%, 50% y 75%.

Qjiva

Parcentaje acumulado (%)

'
|

1160.85 1170.85 1180.85 11590.85 1200.85 1210.85 1220.85 1230.85
Peso de tabletas

Figura 32 Interpolacion del porcentaje acumulado correspondientes a 25%, 50% y 75%.

Paso 2. Dibujar la caja. La base de la caja se trazara del punto que toca la linea de la
ojiva correspondiente al porcentaje acumulado de 25% y se extendera a la linea
imaginaria correspondiente al valor de X para 75%; de mismo modo la base superior
sera paralela a la inferior trazada sobre |a linea imaginaria del porcentaje acumulado de
75% (ver Figura 33). Por ultimo, se trazan dos lineas a cada extremo para concluir la
caja (ver Figura 34).

40
122




GUiA' PARA LA APLICACION E INTERPRETACION DE LAS HERRAMIENTAS
ESTADISTICAS Y ADMINISTRATIVAS UTILIZADAS EN LA REVISION ANUAL DE

Ojiva Ojiva
10 100
S0 S0
£ £w
ikt 5 O e
H 3
E % E &0
E 0 § e
5» 40 E 40
0 & 0
g 0 g S
0 10
o o
118055 11785 118085 119083 120085 12i08% 122028 1230.85 116085 170,85 113085 11905 1200.8% 121085 122025 123085
Paso de tabletas Paso de tabletas
Figura 33 Trazado de lineas de la caja; parte 1/2. Figura 34 razado de lineas de la caja; parte 2/2.

Paso 3. Trazar los bigotes cuya longitud sera del valor minimo al valor maximo.

Ojiva

100
20
80
70
60
50
40
30
20
10

Porcentaje acumulado (%)

1160.85 1170.85 1180.85  1190.85 120085 1210.85 1220.85 1230.85
Peso de tabletas

Figura 35 Trazado de bigotes.

Paso 4. Se dibuja una linea vertical correspondiente a la mediana (ubicada en el punto
de la ojiva correspondiente al 50%) y el simbolo “+” para marcar la media.

Qjiva

100
S0
80
70
60
50
40
30
20
10

Porcentaje acumulado (%)

1160.85 1170.85  1180.85 1190.85 1200.85 121085 1220.85 1230.85
Peso de tabletas

Figura 36 Senalamiento de la media y la mediana en el diagrama de caja.
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Diagrama de Pareto

Descripcion: El diagrama de Pareto es un tipo de grafica de barras cuyo campo de
analisis son los datos categéricos, y esta respaldado por el principio de Pareto, el cual
reconoce que pocos elementos (20%) generan la mayor parte del efecto (80%).

¢Para qué sirve? Para detectar los diferentes problemas de una produccién, asi como
sus causas, dando prioridad a aquellos que generen un mayor impacto en el proceso;
por lo que este diagrama es primordial para la mejora continua.

Construccion de Diagrama de Pareto

Ejercicio 5.1 Durante las 10 ultimas semanas, una compafiia farmacéutica ha
registrado un aumento en las no conformidades de un proceso de tableteado. Se
realizé una tabla de frecuencias para contabilizar los defectos ocurridos durante ese
tiempo, dando como resultado los siguientes datos:

Defectos Frecuencia
Laminado 35
Astillado 24
Baja dureza 89
Bajo peso 64
Total 212

Tabla 18 Frecuencia de los defectos encontrados.

Paso 1. Ordenar de mayor a menor dependiendo de |a frecuencia registrada:

Defectos Frecuencia
Baja dureza 89
Bajo peso 64
Laminado 35
Astillado 24
Total 212

Tabla 19 Orden de los defectos de acuerdo con la frecuencia registrada.
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Paso 2. Calcular el porcentaje de cada defecto y el porcentaje acumulado.

Defactos | Frecusnaia Porcentaje Porcentaje
(%) acumulado (%)
Baja dureza 89 41.98 41.98
Bajo peso 64 30.19 237
Laminado 35 16.51 88.68
Astillado 24 11.32 100.00
Total 212 100.00

Tabla 20 Porcentajes de la ocurrencia de defectos.

Paso 3. Graficar.

o Ejes verticales:
o Eje izquierdo (Frecuencia): Colocar una escala correspondiente a las
frecuencias obtenidas de los defectos registrados.
o Eje derecho (Porcentaje acumulado): Sera porcentual e ira de 0% a
100%.
e Eje horizontal (Defectos): Escribir el nombre de cada defecto encontrado,
comenzando con aquel que presente mayor frecuencia y terminar con el de

menor.
Diagrama Pareto
100 100%
90 90%
80 80%
o
70 70% B
=2
2 60 60% E
c Q
3 50 50% 2
o 2
£ 40 ao% £
30 0% 5
o
20 20%
10 10%
0 0%
Baja dureza Bajo peso Laminado Astillado

Defectos
Figura 37 Construccion de diagrama Pareto; parte 1/4.

* Graficar las barras correspondientes a la frecuencia de cada defecto.
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Diagrama Pareto

100 100%

90 90%

80 80%

70 70% §
% 60 60% g

50 50% .:
T 40 40% g

30 30% g

20 20%

10 10%

0

Baja dureza Bajo peso Laminado Astillado
Defectos

Figura 38 Construccion de diagrama Pareto; parte 2/4.

e Sefialar con un punto a la mitad del ancho de cada barra el porcentaje
acumulado.
Diagrama Pareto

. i
‘? E‘
Baja dureza Bajo peso Laminado Astillado
Defectos
Figura 39 Construccion de diagrama Pareto; parte 3/4.

¢ Unir cada punto mediante una linea.
Diagrama Pareto
100 100%
90 90%
80 80%
70 70% g
2 60 60%
E 50 50% g
& w0 a0% £
30 30% §
20 20%
10 10%
0 0%
Baja dureza Bajo peso Laminado Astillado
Defectos

Figura 40 Construccion de diagrama Pareto; parte 4/4.
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Analisis e Interpretacion

Un diagrama Pareto es una herramienta necesaria para realizar mejoras, debido a que
ayuda a identificar las areas donde se requiere priorizar las intervenciones; para
analizar e interpretar un diagrama Pareto, se deben considerar las siguientes
recomendaciones:

Tomar en cuenta el costo o la gravedad de cada defecto; se recomienda
multiplicar la frecuencia por el costo o la gravedad del defecto; esto ayudara a
reducir costos al dar prioridad a eliminar aquel defecto que genera un mayor
gasto de reparacion o sea el de mayor gravedad.
Existen dos tipos de diagramas Pareto; el de efectos (de primer nivel) y el de
causas (de segundo nivel). Son complementarios, al encontrar el efecto
dominante con el diagrama de primer nivel, se hace uno (o varios) de segundo
nivel.
o Diagrama Pareto de efectos. Se relacionan con los resultados no deseados
de una produccion y pueden estar dados por:
v' Calidad (Defectos, quejas, devoluciones, retrabajos, etc.)

v' Costos (Magnitud de las pérdidas, gastos, etc.)
v Entrega (Escasez, demoras, etc.)
v' Seguridad (Errores, accidentes, etc.)

o Diagramas Pareto de causas. Se utilizan para investigar la causa principal
del problema, que puede ser debido a:
v Mano de obra (turno, grupo, edad, experiencia, destreza, etc.)

v Maquina (equipo, herramientas, modelos, etc.)
v Materia prima (proveedor, lote, clase, tratamiento, etc.)
v Método operacional (condiciones, érdenes, etc.)

Observar la primera categoria del diagrama, si es visiblemente predominante a
las demas entonces es el efecto al cual se debe priorizar la solucién.

Cuando ninguna barra es predominante o tiene un aspecto plano es necesario
volver a clasificar lo datos y observar el problema desde diversas perspectivas.
Para evitar un numero excesivo de categorias se recomienda juntar aquellas que
representen una minoria y denominarlo como “otras”, sin embargo, no es
conveniente que represente de los porcentajes mas altos.

Para interpretar el ejercicio 5.1 basta con observar cual de las barras es la
predominante a las demas; al no dar informacién acerca de los costos de reparacion o
gravedad se debe suponer que la baja dureza es el problema al cual enfocarse; una
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baja dureza puede solucionarse al regular la presion y velocidad de compresién
durante el proceso; sin embargo para no suponer una solucion que posiblemente no
funcione, se recomienda hacer un diagrama Pareto de causas para localizar los
factores que mas influyen.

Nota: Para el diagrama Pareto de causas se recomienda el uso de un diagrama de
causa y efecto (también conocido como Ishikawa).

Ventajas del diagrama Pareto
e Permite ubicar de manera clara la principal falla de un proceso.
e Enfoca todos los esfuerzos para solucionar el problema principal.
e Es util para comparar las mejoras al realizar un analisis antes y después de las
acciones correctivas.
e Facilita la toma de decisiones.

Diagramas de dispersion

Descripcion: Un diagrama de dispersion es una grafica de tipo X-Y, donde los datos
estan representados en un plano cartesiano mediante coordenadas (Xi, Yi).

¢Para qué sirve? Es utilizado para analizar si existe una relacién entre dos variables;
cuando se presenta la modificacién de alguna de ellas afecta el proceso, por lo que es
necesario confirmar la interaccion mediante un diagrama de dispersion.

Construccion de un diagrama de dispersion

Ejercicio 6.1 Un estudiante desea investigar si la temperatura afecta la solubilidad de
una sustancia y después de un tiempo experimentando, logrd colectar los siguientes
datos:

Temperatura Su_stancia Temperatura Su_stancia Temperatura Su_stancia
°C) disuelta °C) disuelta °C) disuelta

(9) (9) (9)

-10 3.6 15 326 40 132.6

-5 5.8 20 451 45 186.4

0 9.4 25 62.3 50 211.2

5 10.6 30 814 55 262.6

10 15.6 35 100.9 60 300.6

Tabla 21 Datos obtenidos por el estudiante.

46

128




GUIA PARA LA APLICACION E INTERPRETACION DE LAS HERRAMIENTAS
ESTADISTICAS Y ADMINISTRATIVAS UTILIZADAS EN LA REVISION ANUAL DE
PRODUCTO.

Paso 1. Seleccionar los ejes. Al estudiar una relacion causa-efecto, el eje X representa
las causas, mientras que el eje Y representa el efecto. Por lo tanto, la causa es la
temperatura, quien tendra un efecto sobre la solubilidad.

Diagrama de dispersion

Sustancia disuelta {g)

Temperatura ("C}
Figura 41 Construccion de diagrama de dispersion; parte 1/3.

Paso 2. Establecer las escalas. Deben de contener los valores minimos y maximos.

Diagrama de dispersion
350

300 +

250

Sustancis disuelts (g}

<15 0 S5 0 5 10 % 20 25 30 3% 40 45 50 55 60 65
Temperatura {(°C}

Figura 42 Construccion de diagrama de dispersion; parte 2/3.

Paso 3. Graficar los datos. Representar con un punto en el plano X-Y.

Oiagrama de dispersion
350 +

Sustancia disueka (g)

g %
15 10 5 0 5 10 15 20 25 30 35 40 45 S50 S5 60 65
Temperatura ('C)

Figura 43 Construccion de diagrama de dispersion; parte 3/3.
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Analisis e interpretacion

Para interpretar un diagrama de dispersién es necesario observar el patrén que forman
los puntos graficados; algunos de los patrones de relacion mas comunes son:

a. Lineal positiva

e o Caracteristica: El valor de X
.. incrementa, mientras que el valor de
. Y aumenta con una tendencia lineal.

Figura 44 Correlacion lineal positiva.

b. Lineal negativa.

Caracteristica: Conforme el valor de X
incrementa, el valor de Y disminuye
con una tendencia lineal.

Figura 45 Correlacion lineal negativa.
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c. Exponencial positiva.

°
o
o
.oooob".

Figura 46 Relacion exponencial positiva.

d. Exponencial negativa.

Figura 47 Relacion exponencial negativa.

e. Potencial positiva (con exponente par)

Figura 48 Relacion potencial positiva, exponente par.
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Caracteristicas:

o X puede tomar valores dentro del
rango de todos los nimeros reales
('°°= °°)'

oY puede tomar valores dentro del
intervalo de todos los nimeros
reales positivos (0, «).

o Conforme el valor de X incrementa
el valor de Y aumenta
precipitadamente.

o Presenta una tendencia no lineal
(curvilinea).

Caracteristicas:

o X puede tomar valores dentro del
rango de todos los nimeros reales
(e, ).

oY puede tomar valores dentro del
intervalo de todos los nimeros
reales positivos (0, ).

o Conforme el valor de X incrementa
el valor de Y disminuye
precipitadamente.

o Presenta una tendencia no lineal
(curvilinea).

Caracteristicas:

o X puede tomar valores dentro del
rango de todos los nimeros reales
(-co’ oo)_

oY puede tomar valores dentro del
intervalo de todos los niimeros
reales positivos (0, «=).

o Conforme el valor de X incrementa
el valor de Y decrece hasta un
punto después del cual comienza a
incrementar.

o Presenta una tendencia no lineal
(curvilinea)
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f. Potencial positiva (con exponente impar)

@ Caracteristicas:
o X puede tomar valores dentro del
rango de todos los niimeros reales
(-wv °°)

= o Y puede tomar valores dentro del

R rango de todos los nimeros reales
(-oo’ °°)'

o Conforme el valor de X incrementa
el valor de Y aumenta.

o Presenta una tendencia no lineal

Figura 49 Relacion potencial positiva, exponente impar. (curvilinea)

g. Potencial positiva (con exponente fraccidon)

Caracteristicas:

o X puede tomar valores dentro del

v @ intervalo de los niumeros reales

z . iguales o mayores que 0, [0, ).
z /@ oY puede tomar valores dentro del

. intervalo de los numeros reales

o iguales o mayores que 0, [0, «).

o Conforme el valor de X incrementa
el valor de Y aumenta.

o Presenta una tendencia no lineal

Figura 50 Relacion potencial positiva, exponente fraccion. (curvilinea)

h. Potencial negativa.

Caracteristicas:

. o X puede tomar valores dentro del
rango de los nimeros reales
mayores a 0, (0<x)

oY puede tomar valores dentro del
. intervalo de todos los nimeros
o reales mayores a 0 (0, ).
® & R o Conforme el valor de X incrementa
el valor de Y disminuye.
o Presenta una tendencia no lineal

Figura 51 Relacién potencial negativa. (curvilinea).

50

132



GUI'A, PARA LA APLICACION E INTERPRETACION DE LAS HERRAMIENTAS
ESTADISTICAS Y ADMINISTRATIVAS UTILIZADAS EN LA REVISION ANUAL DE
PRODUCTO.

i. Parabdlica positiva.

Figura 52 Relacion parabolica positiva.

j. Parabdlica negativa.

Figura 53 Relacion parabdlica negativa.

k. No correlacion.

Figura 54 No correlacion.
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Caracteristicas:

o X puede tomar valores dentro del
rango de todos los nimeros reales
(=, =)

oY puede tomar valores dentro del
rango de todos los nimeros reales
(=, =)

o Conforme el valor de X incrementa
el valor de Y decrece hasta un
punto después del cual comienza a
incrementar.

o Presenta una tendencia no lineal
(curvilinea).

Caracteristicas:

o X puede tomar valores dentro del
rango de todos los numeros
reales (-, =)

oY puede tomar valores dentro del
rango de todos los numeros
reales (-=, =)

o Conforme el wvalor de X
incrementa el valor de Y aumenta
hasta un punto después del cual
comienza a disminuir

o Presenta una tendencia no lineal
(curvilinea).

Caracteristica: Los puntos del
diagrama no presentan ningun orden
o tendencia y, por lo tanto, las
variables no presentan ninguna
relacion particular.
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Cuando el grafico presenta algun tipo de tendencia en su comportamiento se dice que
las variables (X-Y) presentan algun tipo de relacion, en ocasiones dicha tendencia no
esta bien definida por lo que es necesario obtener un analisis de correlacion para
confirmar la posible relaciéon entre las variables; cuando se dan puntos aislados en el
patrén general de comportamiento, simbolizan situaciones las cuales es necesario
investigar las causas.

Coeficiente de correlacién y coeficiente de determinacion

El coeficiente de correlacion es util para cuantificar el grado de relaciéon lineal entre dos
variables. Se calcula mediante la férmula:

SX X

vV Sxx " Syy

n n
- CE . X
Swr= ) (Ko=) = ) x7 -2
i=1 i=1

T:

Doénde:

n n n 2
o LD &
Sw=Y (G-P =) pp - Tl
i=1 i=1 :

n

Sw=) K —D)H—T)

i=1

n

n
. ZX v — Qi X)) - Gt Y)
- iti

i=1

El coeficiente de correlacion puede tomar valores entre -1 a 1 y su interpretacion esta
representada en la siguiente tabla:

Valores der Tipo y grado de correlacién
1 Positiva perfecta
08=r<1 Positiva fuerte
05<r<08 Positiva moderada
O0<r=05 Positiva débil
0 No existe

-05=r<0 Negativa débil
-08<r<-05 Negativa moderada
-1<r=-08 Negativa fuerte

-1 Negativa perfecta
Tabla 22 Interpretacion del coeficiente de correlacion.
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Para tener una mejor interpretacién del coeficiente de correlacién, basta con elevarlo al
cuadrado (r?), esta expresion matematica es denominada coeficiente de determinacién
el cual indica el porcentaje de la variacion de cualquier variable explicada por la
variacion de la otra; es decir, si r=0.59 decimos que tiene una correlacién positiva
moderada; y al elevarla al cuadrado (r2=0.35) sugiere que el 35% de la variacion de
alguna de las dos variables es explicada por la variaciéon de la otra; es importante
mencionar que ambos coeficiente indican que existe una relacion entre variables y no
cual es la que influye sobre la otra; es obligacién del usuario investigar la razén de
dicha relacién.

Como se menciono anteriormente, el coeficiente de correlaciéon unicamente mide grado
de relacién lineal, sin embargo, ; Qué ocurre cuando la correlacién es no lineal (como
es el caso del gjercicio 6.1)?; Cuando esto ocurre se procede a buscar una manera de
transformar los datos para linealizar |la grafica, algunas formas son:

* Grafica exponencial. Aplicar logaritmo natural a los valores de Y.

Ejemplo:
Datos obtenidos Grafica
X Y 600
-3 0.5798 =
500
-2 0.9353
A 1.5679 400
0 2.500 300
1 8.8183 ’
200
2 17.3891
3 38.0855 10 4
4 67.5082 . "
-4 2 0 2 4 6 8
5 248.4132 Figura 55 Grafica exponencial.
6 553.4288

Tabla 23 Ejemplo grafica exponencial.
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Linealizacion
X Ln (Y)
3 | -0.5451 : .
2 -0.0669 : (o
-1 0.4497 4 L
0 0.9163 3 " o
1 2.1768 2 o
2 2.8558 o % o
3 3.6398 ) > 1 > 4 6 8
4 4.2136 5
5 5.5151 Figura 56 Grafica exponencial linealizada.
6 6.3161
Tabla 24 Linealizacion de grafica exponencial.
» Grafica potencial. Aplicar logaritmo base 10 a los valores de Xy Y.
Ejemplo:
Datos obtenidos Grafica
X Y
1.0
1 0.9500 | os .
2 0.6998 08
0.7 @
3 0.5073 &
4 0.4553 0.5 B
5 0.3507 04 & -&
6 03503 | ° . SR
0.2
T 0.2911 0.1
8 0.3172 0.0
2 4 6 8 10
9 0.2876 Figura 57 Grafica potencial.
10 0.2412

Tabla 25 Ejemplo grafica potencial.
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Linealizacién
Log(X) Log (Y) 0.2 04 0.6 0.8 1 1.2
0 00223 | ° Re= 00788
0.3010 | -0.1550 | " . L
04771 | -0.2947 | °2 :
06021 | -0.3417 |02 b W
0.697 | -04551 | -04 ' |
0.7782 | -0.4556 | -0s T e
0.8451 | -0.5359 | 06 iy
0.9031 | -0.4987 | 4
0.9542 -0.5412 Figura 58 Grafica potencial linealizada.
1 -0.6176

Tabla 26 Linealizacion de grafica potencial.

o Grafica parabdlica. Aplicar raiz cuadrada a los valores de Y correspondientes a
los datos que se encuentren después del vértice.

Ejemplo:
Datos obtenidos Grafica
X Y
25
-4 19.2 .
-3 113 . 20 .
-2 52 15
-1 34 n .
0 1.2 10
1 3.1 = 5 .
2 5.8 " e
3 124
6 -4 2 0 2 4 6
4 18.6 Figura 59 Grafica parabdlica.
b 225

Tabla 27 Ejemplo grafica parabolica
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Linealizacion
X v (Y)
0 1.0954 e
1 1.7607 el
2 2.4083 o
3 3.5214 "
R = 0.9942
4 4.3128 R?=0.9884
1 2 3 4 5 6
5 47434 Figura 60 Grafica parabélica linealizada.

Tabla 28 Linealizacion de grafica parabolica.

En caso de no identificar qué funcidén explica mejor la grafica obtenida, se recomienda
tratar los datos de diferentes maneras, calcular r para cada caso y seleccionar aquel

que tenga el coeficiente mas alto.

Ejercicio 6.2 Linealizar |la grafica obtenida en el ejercicio 6.1 y calcular el coeficiente de
correlacion y el coeficiente de determinacion.

Paso 1. Analizar la forma de la grafica e identificar el tipo de correlacion.

as0

300

00

Sustancia disuela (g)

50

Diagrama de dispersién

¢ X toma valores dentro del rango
de todos los numeros reales.

* Y toma valores dentro del rango
de todos los numeros reales
positivos.

e Y aumenta precipitadamente
conforme X lo hace.

M .
15 10 S5 0

5

10 15 20 25 30 35 40 4 S0 B 60 65

Temperatura (°C)

Figura 61 Grafica del ejercicio 6.1.

Tipo de correlacion:
Exponencial positivo
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Paso 2. Aplicar logaritmo natural a los valores de Y.

X Y Ln(Y) X ¥ Ln(Y) X Y Ln(Y)
-10 3.6 1.2809 15 326 | 34843 | 40 132.6 | 4.8873
-5 58 1.7579 20 451 3.8089 | 45 186.4 | 5.2279
0 94 2.2407 25 62.3 |4.1320 50 211.2 | 5.3528
5 106 | 2.3609 30 814 | 4.3994 55 262.6 | 5.5706
10 156 | 2.7473 35 100.9 | 4.6141 60 300.6 | 5.7058

Tabia 29 Linealizacion de los datos obtenidos en el ejercicio 6.1.

Paso 3. Graficar X vs Ln(Y).

Lf\(Y]G
e ®
-8
5 .
o 5
4 = ° .
_
3 L
°
ol
°
1
-20 0 20 40 60 80

Temperatura (°C)
Figura 62 Grafica linealizada del ejercicio 6.1.

Paso 4. Calcular el coeficiente de correlacion.

Nota: Puede obtenerse de manera directa mediante una calculadora o algun software
especial, sin embargo, para fines didacticos se obtendra paso a paso:

e Obtener la media de los valores de X (X) y los valores de Y (Y).
X =25 Y = 3.838

e Tabular la siguiente informacion:
o Valores de X.
o Valores de Y*.
o Laresta de X con respecto a X : (Xi - X).
o Laresta anterior elevada al cuadrado: (Xi - X)2.

o Larestade Y* conrespectoa¥: (Yi-¥).

* Para este ejercicio, Y* son los valores correspondientes al Ln(Y)
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o La resta anterior elevada al cuadrado: (Yi- ¥)2.
o Lamultiplicacion de (Xi- X) y (Yi-¥): (Xi - X)(Yi-Y).

o Debajo de las columnas correspondientes a (Xi-X)?, (Yi-Y)2 y (X-X)(Yi-Y)
se colocara el valor de la suma de los datos de dicha columna (Sxx, Syvy

Sxy respectivamente).

X b i (Xi - X) (Xi - X)? (Yi-Y) (Yi-Y) Xi- X)(Yi-Y)
-10 | 1.2809 -35 1225 -2.5571 6.5388 89.4990

-5 1.7579 -30 900 -2.0802 4.3272 62.4057

0 2.2407 -25 625 -1.5973 2.5515 39.9335

5 2.3609 -20 400 -1.4772 2.1821 29.5439

10 | 2.7473 -15 225 -1.0908 1.1898 16.3617
15 | 3.4843 -10 100 -0.3537 0.1251 3.5374

20 | 3.8089 -5 25 -0.0292 0.0009 0.1458

25 | 4.1320 0 0 0.2939 0.0864 0.0000

30 | 4.3994 5 25 0.5613 0.3151 2.8066

35 | 4.6141 10 100 0.7761 0.6023 7.7608

40 | 4.8873 15 225 1.0493 1.1010 15.7393
45 5.228 20 400 1.3898 1.9317 27.7969
50 | 5.4433 25 625 1.5148 2.2945 37.8689
55 | 5.5706 30 900 1.7326 3.0018 51.9775
60 | 5.7058 35 1225 1.8677 3.4884 65.3706

Sxx: | 7000 Svy: | 29.7366 | Sxv: | 450.7477

Tabla 30 Calculos para obtener el coeficiente de correlacion.

o Por ultimo, se sustituyen los valores obtenidos en la férmula del
coeficiente de correlacion:
Sxy 450.7477

s = = 0.9880
VSxx *Syy  +/(7000)(29.7366)

Paso 5. Obtener el coeficiente de determinacion.

r2=0.9761
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Analisis e interpretacion.

El coeficiente de correlacion (r) de 0.9880 indica que presenta una correlacion positiva
fuerte y, al elevar al cuadrado indica que el 97.61% de la variacién en la sustancia
disuelta es explicada por la variacion de la temperatura. La solubilidad de la sustancia
aumenta exponencialmente al aumentar la temperatura.

Graficas de control

Descripcion: Los graficos de control, o cartas de control, son graficas que representan
el estado del proceso a través del tiempo; consisten en una linea central
correspondiente a la calidad promedio, un par lineas paralelas y equidistantes a la linea
central denominadas limites de control; uno superior y el otro inferior.

Existen dos tipos de cartas control: para variables o para atributos.

¢Para qué sirve? Son una herramienta util para estudiar la variabilidad de un proceso
a través del tiempo; ayudan a mejorar, estabilizar y monitorear el proceso.

Todo proceso cuenta con variabilidad y un grafico de control ayuda a distinguir de qué
tipo de variabilidad se trata:

o Variabilidad por azar. - Las cuales son inevitables en cualquier proceso ya que
es aportada de forma natural, resultado de la acumulaciéon y combinacién de
diferentes causas que son dificiles de identificar y eliminar.

e Variabilidad por causas asignables. - Son causadas por circunstancias
especiales que no estan permanentemente en el proceso y por lo tanto pueden
ser identificadas y eliminadas.

Cuando esta variacién es debida a causas aleatorias (por azar) se puede concluir que
el proceso esta controlado o es estable, esto debido a que su variacién a través del
tiempo es predecible; sin embargo, cuando la variaciéon es por causas asignables es
posible identificar las razones que originaron las condiciones “fuera de control” y
proponer las acciones correctivas apropiadas.

¢ Qué tipo de grafico de control utilizar?

Para saber qué tipo de grafico de control utilizar es necesario conocer el tipo de datos
que seran analizados, es decir, si son continuos o discretos; en caso de ser datos
obtenidos a partir de una medicién (valores continuos) su grafico de control sera para
variables; si los datos provienen de un conteo de caracteristicas de calidad presentes
en el producto (valores discretos) su grafico de control sera para atributos.
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Grafico de control para variables

Las principales graficas de control para variables son:

De medias (X). - Se usa para trazar el valor promedio de los datos obtenidos de
una serie de muestras tomadas e indica cédmo varia la media del proceso
durante un periodo de tiempo. Util a partir de tres muestras (n>2)

De rangos (R). - Se usa para trazar el rango de cada muestra y asi monitorear
la variabilidad del proceso e indica si cambia con respecto al tiempo. Es util para
muestras pequefias (2<n=10).

De desviaciones estandar (S). - Muestra la desviacion estandar de cada
muestra obtenida, sirve para monitorear la variabilidad del proceso e indica si
cambia con respecto al tiempo; es mas usada que la de rangos cuando el
tamafio de la muestra es moderadamente grande (n>10).

De medidas individuales (l). - Analiza cada medicién individual del proceso; se
utilizan cuando las mediciones se realizan dentro de un periodo largo de tiempo.

De rangos moéviles (MR). - Se grafica el rango movil de orden 2 (rango entre
dos observaciones sucesivas) y es de utilidad para detectar cambios en la
dispersion del proceso. Se usa en procesos de produccion lenta.

Cuando se requiere analizar tanto la variaciéon entre las medias de las muestras y
detectar cambios en la magnitud de la variacion del proceso se utiliza una carta control
X —R; sin embargo, cuando se incrementa el tamafio de la muestra a n>10 se
recomienda usar una carfa X —S. Estas dos cartas son Utiles en procesos de
produccién masivos (que se producen muchos articulos en un lapso corto).

En caso de que la produccién sea lenta, en donde obtener una muestra requiere
periodos relativamente largos de tiempo se utiliza una carta de individuales la cual
puede ser usada en conjunto con la carta de rangos maviles.

Calculo de los limites de control
Para elaborar graficos de control es necesario calcular primero los limites de control,
los cuales se obtienen con las siguientes formulas:
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Limite inferior de

Tipo de Limite superior de Linea central SSOERCACIBH
carta control especificaciéon (LSE) (LC) i (LIE)
10| F+——R=F+a4,R| & |R-——R=ZX-4F
ns = o = F—
_ dyVn . dp\n ’
X = =
>10 F+3— X g
n —
C,Vn Ci\Vn
= R e = e R
R R + 3d;— = D4R R R —3d;— = D3R
d, d,
IS . r— = Y —
4 4
l X+3 ME X X3 Mt
1.128 1.128
MR 3.267MR MR OMR

Tabla 31 Calculo de limites de control para gréaficas de control para variables.

Dénde:

X = Media de las medias (X) obtenidas.

R= Media de los rangos obtenidos.

S= Media de las desviaciones estandar obtenidas.

X= Media de cada muestra.

MR= Media de rangos méviles de orden 2.

n= Tamafo de muestra.

Ao= Cte. Dependiente del tamafio de muestra (n). Ver tabla 32.

D3y Ds= Cte. Dependiente del tamafio de muestra (n); Ver tabla 32.

d2y ds= Cte. Dependiente del tamafio de muestra (n). Ver tabla 32.

c4= Cte. Dependiente del tamario de muestra (n). Ver tabla 32.
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Elaboracion de la carta X — R

Ejercicio 7.1 Durante un proceso de tableteado se obtuvieron 9 muestras de 5 tabletas
tomadas en diferentes tiempos. En la siguiente tabla se registrd el peso de cada

tableta:
Muestras
Tr Taor Teor Toor Tioo | T1soe | Tisor | T2t | Taaor
@ 1 | 250.2 | 2524 | 248.2 | 247.8 | 248.6 | 253.2 | 248.1 | 249.2 | 2496
& |2 | 25613 | 2543 | 2516 | 2536 | 2513 | 2516 | 2551 | 2534 | 2535
§ 3 | 250.6 | 250.1 | 255.6 | 250.1 | 2476 | 2486 | 2504 | 251.2 | 246.3
§ 4 | 250.7 | 251.6 | 250.3 | 2496 | 253.4 | 250.2 | 253.3 | 2496 | 251.3
O | 5 [2532 (2534|2471 | 256.2 | 2549 | 249.1 | 253.3 | 2509 | 251.2
Tabla 33 Registro del peso de las 9 muestras de tabletas; ejercicio 7.1.
Paso 1. Calcular la media y el rango de cada muestra.
Muestras
Tr Tao Teor Toor Tizoe | Tisoe | Tasor | Tator | Taao
@ 1 | 250.2 | 2524 | 248.2 | 247.8 | 248.6 | 253.2 | 248.1 | 249.2 | 249.6
S | 2 | 251.3 | 2543 | 2516 | 253.6 | 251.3 | 251.6 | 255.1 | 2534 | 253.5
§ 3 | 250.6 | 250.1 | 2556 | 250.1 | 2476 | 248.6 | 2504 | 251.2 | 246.3
§ 4 | 250.7 | 2516 | 250.3 | 2496 | 2534 | 250.2 | 253.3 | 2496 | 251.3
O | 5 (2532|2534 | 2471 | 256.2 | 254.9 | 249.1 | 253.3 | 250.9 | 251.2
Media |251.20(252.36|250.56 | 251.46 | 251.16 | 250.54 | 252.04 | 250.86 | 250.38
Rango | 3.00 | 420 | 850 | 840 | 7.30 | 460 | 700 | 420 | 7.20
Tabla 34 Calculo de la media y rango de cada muestra; ejercicio 7.1
Paso 2. Calcular la media de las medias y la media de los rangos.
Muestras
Ty Tsor | Teor | Toor | Tizor | T1sor | Tisor | Tat0r | Tador
@ 112502 |252.4 | 248.2 | 247.8 | 248.6 | 253.2 | 248.1 | 249.2 | 2496
.5 2| 251.3|254.3|251.6 | 2536 | 251.3 | 251.6 | 255.1 | 2534 | 253.5
§ 3 |250.6 | 250.1 | 255.6 | 250.1 | 247.6 | 248.6 | 250.4 | 251.2 | 246.3
§ 4| 250.7 | 251.6 | 250.3 | 249.6 | 253.4 | 250.2 | 253.3 | 249.6 | 251.3
O | 525322534 |247.1 | 256.2 | 254.9 | 249.1 | 253.3 | 250.9 | 251.2
Media [251.20|252.36 | 250.56 | 251.46 | 251.16 | 250.54 | 252.04 | 250.86 | 250.38 | X | 251.17
Rango| 3.00 | 420 | 850 | 840 | 7.30 | 460 | 7.00 | 420 | 720 |R | 6.04

Tabla 35 Calculo de la media de medias y la media de rangos.
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Paso 3. Calcular los limites de control y la linea central para la carta X.
LSE = X + A,R = 251.17 4 0.577(6.04) = 254.66
LC =X =251.17
LIE = X — A,R = 251.17 — 0.577(6.04) = 247.68

Paso 4. Graficar los datos obtenidos:

e Dibujar los limites y la linea central

258

256

254

253

252

251 Lc

250

PESO DE LAS TABLETAS

248

48
2 LIE

247

246
m T30 T60 To0 T120 T150° T180° T2100 T240°

MUESTRAS
Figura 63 Construccion de la grafica X; parte 1/3.

e Marcar con un punto la media obtenida de cada muestra.

256

255
LSE

254

253

252

-
251 e Lc
-

250

PESO DE LAS TABLETAS

249

248

LIE
247

246
T T30 T60° T90' T120° T150 T180' T210 T240°

MUESTRAS
Figura 64 Construccion de la grafica X; parte 2/3.
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e Unir cada punto con una linea.

256

255

254

253

252

251

250

249

PESO DE LAS TABLETAS

248

LIE
247

246
Tt T30 Teo T80' 1200 T150' T180' T210' T240°

MUESTRAS
Figura 65 Construccion de la grafica X; parte 3/3.

Paso 5. Calcular los limites de control y linea central para la carta R
LSE = D4R =2.114 (6.04) = 12.77
LC =R =6.04
LIE = D:R = 0(6.04) =0

Paso 6. Graficar los datos obtenidos:

® Dibujar los limites y la linea central.

L LSE
12
11
10
o
8
7
=
& 6 L
5
4
3
2
1
0 LIE
T T30 T60' TeO'  Ti200 TI50° T180  T210'  T240'

MUESTRAS
Figura 66 Construccion de grafica R; parte 1/3.
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GUIA PARA LA APLICACION E INTERPRETACION DE LAS HERRAMIENTAS
ESTADISTICAS Y ADMINISTRATIVAS UTILIZADAS EN LA REVISION ANUAL DE
PRODUCTO.

e Marcar con un punto el rango obtenido en cada muestra.

13 LSE
12

1

-
(=]

Lc

RANGO

QO = N @ b OO N OO
-

LIE
™ T30 T60° T90 T120° T150° T180° T210 T240°
MUESTRAS

Figura 67 Construccion de grafica R; parte 2/3.

¢ Unir cada punto con una linea.

LSE

RANGO

S = N W 2 OO N O O

- LC

LIE
T T30 T60' T90" T120° T150' T180 T290° T240'
MUESTRAS

Figura 68 Construccion de grafica R; parte 3/3.

Elaboracionde lacarta X — S

Ejercicio 7.2 Durante un proceso de tableteado se tomaron 20 muestras obtenidas en
diferentes tiempos, cada muestra estaba conformada por 5 tabletas, las cuales se
pesaron y los datos se registraron en la siguiente tabla:
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GUIA PARA LA APLICACION E INTERPRETACION DE LAS HERRAMIENTAS
ESTADISTICAS Y ADMINISTRATIVAS UTILIZADAS EN LA REVISION ANUAL DE

PRODUCTO.
Numero de Observaciones
la muestra 1 2 3 4 5
1 250.2 2514 2526 251.3 250.1
2 2512 253.1 246.3 251.3 250.6
3 248.3 2504 2525 2546 2496
4 253.2 249.3 251.3 250.0 251.2
5 2516 250.6 2496 2486 250.0
6 252.3 2516 248.2 250.0 250.3
7 2531 257.3 248.8 248.7 2495
8 254.3 246.1 2484 25712 248.3
9 248.3 241.9 250.6 249.2 250.4
10 2423 250.3 254.3 253.2 253.1
11 2484 250.9 250.1 250.0 2541
12 2481 2514 250.0 251.7 2527
13 2477 249.0 2499 2486 250.0
14 250.6 248.8 250.0 2475 249.6
15 250.0 247.8 2476 250.0 248.3
16 250.1 256.4 250.3 2525 2526
17 2573 254.3 2516 2531 250.1
18 2504 251.2 2521 2529 253.8
19 250.6 250.1 250.0 2491 250.0
20 2534 250.0 250.0 247.7 248.6

Tabla 36 Registro del peso de las 20 muestras de tabletas; ejercicio 7.2.
Paso 1. Calcular la media y desviacion estandar de cada muestra.

Paso 2. Calcular la media de las medias y la media de las desviaciones estandar.
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GUIAI PARA LA APLICACION E INTERPRETACION DE LAS HERRAMIENTAS
ESTADISTICAS Y ADMINISTRATIVAS UTILIZADAS EN LA REVISION ANUAL DE

PRODUCTO.
NGmero de Observaciones _
la muestra 1 2 3 4 5 X 5
1 250.2 251.4 2526 2513 250.1 251.12 1.02
2 251.2 253.1 246.3 2513 250.6 250.50 2.53
3 248.3 2504 2525 2546 2496 251.08 2.49
4 253.2 249.3 251.3 250.0 251.2 251.00 1.48
5 251.6 250.6 2496 2486 250.0 250.08 1.12
6 2523 251.6 248.2 250.0 250.3 250.49 1.58
7 253.1 257.3 2488 2487 2495 251.47 3.72
8 254.3 246.1 2484 2512 248.3 249.66 3.17
9 2483 241.9 250.6 2492 2504 248.08 3.58
10 2423 250.3 2543 2532 2531 250.64 4.90
1 248.4 250.9 250.1 250.0 2541 250.71 2.08
12 248.1 251.4 250.0 2517 2527 250.79 1.80
13 247.7 249.0 2499 2486 250.0 249.04 0.95
14 250.6 248.8 250.0 2475 2496 249.30 1.20
15 250.0 247.8 2476 250.0 2483 248.75 1.17
16 250.1 256.4 250.3 2525 2526 252.37 2.54
17 257.3 254.3 251.6 2531 250.1 253.28 2.75
18 250.4 251.2 2521 2529 253.8 252.08 1.34
19 250.6 250.1 250.0 2491 250.0 249.96 0.54
20 253.4 250.0 250.0 2477 2486 249.95 2.16

X =25052| §=211

Tabla 37 Calculo de Ia media de medias y la media de las desviaciones estandar.

Paso 3. Calcular los limites de control y la linea central para la carta X.

S 241

LSE=X+3 = 250.52 + 3 = 253.53
Cs\Vn 0.94/5
LC = X = 250.52
LIE=X-3 5 = 25052 —3—— = 24751
Con ' 0.94v5 '
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GUI'AV PARA LA APLICACION E INTERPRETACION DE LAS HERRAMIENTAS
ESTADISTICAS Y ADMINISTRATIVAS UTILIZADAS EN LA REVISION ANUAL DE
PRODUCTO.

Paso 4. Graficar.
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Figura 69 Grafica X; ejercicio 7.2.

Paso 5. Calcular los limites de control y la linea central para la carta S.

I S 2.11
LSE = S+SC_ 1—C4=2.11+3m\/1—0.94-=3.76
4 -

Lt=S=211

. 5 2.11
LIE=§-3-/1—-C,=211-3=""y1—094 =0.46
G 0.94

Paso 6. Graficar.

)

DESVIACION ESTANDAR

1 2 3 4 5 B 7 8 9 10 1M 12 13 14 15 16 17 18 19 20
MUESTRAS

Figura 70 Grafica S; ejercicio 7.2.
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GUI'A' PARA LA APLICACION E INTERPRETACION DE LAS HERRAMIENTAS
ESTADISTICAS Y ADMINISTRATIVAS UTILIZADAS EN LA REVISION ANUAL DE
PRODUCTO.

Elaboracion de la carta I-MR

Ejercicio 7.3 Durante el proceso de produccion se realizaron las mediciones del
rendimiento alcanzado en cada lote producido, obteniéndose los siguientes resultados:

Lle Rendimiento Lote Rendimiento
(%) (%)
1 95.6 10 91.5
2 98.6 11 92.5
3 101.3 12 99.6
4 99.6 13 100.6
5 94.6 14 100.2
6 93.6 15 97.6
7 102.3 16 99.6
8 98.5 17 94.2
9 96.8 18 97.8

Tabla 38 Registro del rendimiento de los lotes producidos.

Paso 1. Calcular el rango movil de cada medicion.

iole Rend(lor)lento lf:g\g,;i? Lote Rend(lor)lento I?:lg\g/;i?

1 95.6 n/a 10 91.5 53
2 98.6 3 11 92.5 1

3 101.3 27 12 99.6 7.1
4 99.6 1.7 13 100.6 1

5 94.6 5 14 100.2 04
6 93.6 15 97.6 2.6
f4 102.3 8.7 16 99.6 2

8 98.5 3.8 17 94.2 54
9 96.8 ) iy 18 97.8 3.6

Tabla 39 Calculo del rango movil; ejercicio 7.3.
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GUI'AV PARA LA APLICACION E INTERPRETACION DE LAS HERRAMIENTAS
ESTADISTICAS Y ADMINISTRATIVAS UTILIZADAS EN LA REVISION ANUAL DE

PRODUCTO.

Paso 2. Calcular la media de las mediciones y la media de los rangos moéviles.

ke Rendimiento Rango fie Rendimiento Rango
(%) moévil (%) movil
1 95.6 n/a 10 91.5 53
2 98.6 3 1, 92.5 1
3 101.3 2.7 12 99.6 71
4 99.6 1.7 13 100.6 1
5 94.6 5 14 100.2 0.4
6 93.6 1 15 97.6 2.6
7 102.3 8.7 16 99.6 2
8 98.5 3.8 17 94.2 5.4
9 96.8 1.7 18 97.8 3.6
X=9747 | MR =3.29

Tabla 40 Calculo de la media del rendimiento y la media de rangos moviles.

Paso 3. Calcular los limites de control y |a linea central para la carta I

Paso 4. Graficar.

LSE=X+3 MB =9747 + 3 2 = 106.22
o e b 1128 ?

LC =X =97.47

LIE=X-3 7 =97.47 —3 s = 88.72
- 1128 1128

110

105

g

RENDIMIENTO

95

L
1 2 3 4 5 6 7 8 9 W0 N 12 13 4 5 16 17 18
LOTE

Figura 71 Grafica I; ejercicio 7.3.
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GUIA PARA LA APLICACION E INTERPRETACION DE LAS HERRAMIENTAS

ESTADISTICAS Y ADMINISTRATIVAS UTILIZADAS EN LA REVISION ANUAL DE

PRODUCTO.

Paso 5. Calcular los limites de control y linea central de la carta MR.

LSE = 3.267MR = 3.267 (3.29) = 10.75
LC = MR =329
LIE = OMR =0(3.29) =0

Paso 6. Graficar.

RANGO MOVIL
)

1 2 3 a 5 @ 7 8 g 0 11 12 13 14 15 16 17 18
LOTE

Figura 72 Grafica MR; ejercicio 7.3.

Grafico de control para atributos

Las principales graficas de control para atributos son:

De proporcion de articulos defectuosos (p). - Muestra la variacion en
proporcion de articulos defectuosos por cada muestra; es usada para evaluar el
desempefio del proceso. Es util cuando el tamafio de cada muestra es variable o
constante.

De porcentaje de articulos defectuosos (100p). - Analiza el porcentaje de
articulos defectuosos por cada muestra; se obtiene al multiplicar por 100 la
escala de la carta p.

De numero de articulos defectuosos (np). - Analiza el numero de articulos
defectuosos por cada muestra. Se recomienda el uso de esta carta cuando el
tamafio de muestras es constante.

De numero de defectos por muestra (c). - Analiza el numero de defectos por
subgrupo o muestra. Es utilizada cuando el tamafio de muestra es constante; si
el promedio de defectos por subgrupo es menor a 9 se debe incrementar el
tamafio del subgrupo.
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GUIIAV PARA LA APLICACION E INTERPRETACION DE LAS HERRAMIENTAS
ESTADISTICAS Y ADMINISTRATIVAS UTILIZADAS EN LA REVISION ANUAL DE
PRODUCTO.

e De numero de defectos por unidad (u). - Analiza la variacion del numero
promedio de defectos por articulo. El tamafio de muestra puede ser constante o
variable.

Calculo de los limites de control

Tipo de Limite superior de Linea central LLn;'t:;i:::;g:,):e
carta control especificaciéon (LSE) (LC) P (LIE)
n=cte
P
n=var
np
c
u = u
n=cte Y £ St i [ u H—3 =
n
U
u - u
n=var a+3 |- u u—3 =
n n

Tabla 41 Calculo de los limites de control de graficas de control para atributos.
Dénde:

p= Proporcion promedio de articulos defectuosos.

n= Tamafio de la muestra.

= Tamafo de muestra promedio.

¢= Promedio defectos por muestra.

= Proporcion promedio de defectos por muestra.
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GUIA/ PARA LA APLICACION E INTERPRETACION DE LAS HERRAMIENTAS
ESTADISTICAS Y ADMINISTRATIVAS UTILIZADAS EN LA REVISION ANUAL DE
PRODUCTO.

Elaboracion de la carta p

Ejercicio 7.4 Al realizar la inspeccion visual de un proceso de la fabricacion de un
jarabe se encontré que algunas botellas presentaban abolladuras leves; para saber la
magnitud del problema se procedié a registrar los resultados y analizarlos. Los datos se
muestran en la siguiente tabla:

Niieaisa Tamariio de Botellas Muestra Tamario de Botellas
muestra (n;) | abolladas (d)) muestra (n;) | abolladas (d))
1 50 2 9 64 5
2 48 6 10 42 7
3 65 7 1 51 0
4 62 5 12 50 8
5 45 1 13 63 1
6 63 0 14 48 3
T 52 9 15 49 6
8 59 1 16 5] 9

Tabla 42 Registro de botellas abolladas por muestra; ejercicio 7 4.
Paso 1. Calcular la proporcién de articulos defectuosos por cada muestra (pi).
Utilizar la siguiente férmula:

_ Articulos defectuosos (d;)
"~ Articulos analizados (n;)

Pi
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GUIA, PARA LA APLICACION E INTERPRETACION DE LAS HERRAMIENTAS
ESTADISTICAS Y ADMINISTRATIVAS UTILIZADAS EN LA REVISION ANUAL DE

PRODUCTO.
Tamario de Botellas Proporcién

Muestra muestra (ni) | abolladas (di) 7pi)
1 50 2 0.04
2 48 6 0.13
3 65 7 0.11
4 62 5 0.08
5 45 1 0.02
6 63 0 0.00
7 52 9 0.17
8 59 1 0.02
9 64 S 0.08
10 42 7 0.17
11 51 0 0.00
12 50 8 0.16
13 63 1 0.02
14 48 3 0.06
15 49 6 0.12
16 51 9 0.18

Total: 862 70

Tabla 43 Calculo de la proporcion de botellas abolladas por muestra.

Paso 2. Calcular la proporcién promedio de articulos defectuosos (p).

__ Total de articulos defectuosos 70 i
P = Total de articulos inspeccionados 862

Paso 3. Calcular el tamafio promedio de las muestras (7).

_  Total de articulos mspeccwnados 862
n= =539 ~ 54
Total de muestras 16

Paso 4. Calcular los limites de control y la linea central.

008(1 0.08)
= 008+3 |—————==10.192
=0.08
f0081 0.08
LIE=p—-3 (_ )—008 3 ( ) _ _0.03

Debido a que las proporciones siempre son mayores o |guales a cero, entonces el LIE=0.

<
A
|_.m
El
N

LSE=p+3

=)
'ﬁl
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GUiAV PARA LA APLICACION E INTERPRETACION DE LAS HERRAMIENTAS
ESTADISTICAS Y ADMINISTRATIVAS UTILIZADAS EN LA REVISION ANUAL DE
PRODUCTO.

Paso 5. Graficar.
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Figura 73 Grafica p; ejercicio 7.4.

10 n 12 13 14 15 16

Elaboracion de la carta 100p

Ejercicio 7.5 Con los datos del ejercicio anterior elabore una carta 100p.

Paso 1. Multiplicar por 100 la proporcion de articulos defectuosos (pi) de cada muestra.

Muestra| oRET (?:) abslfat:::s(di) Pm?:ir)c'on e o
1 50 2 0.04 4.00
2 48 6 0.13 12.50
3 65 7 0.11 10.77
4 62 5 0.08 8.06
5 45 1 0.02 222
6 63 0 0.00 0.00
7 92 9 0.17 17.31
8 59 1 0.02 1.69
9 64 5 0.08 781
10 42 7 0.17 16.67
11 o1 0 0.00 0.00
12 50 8 0.16 16.00
13 63 1 0.02 1.59
14 48 3 0.06 6.25
15 49 6 0.12 12.24
16 51 9 0.18 17.65
Total: 862 70
Tabla 44 Datos para la carta 100p.
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GU(A, PARA LA APLICACION E INTERPRETACION DE LAS HERRAMIENTAS
ESTADISTICAS Y ADMINISTRATIVAS UTILIZADAS EN LA REVISION ANUAL DE
PRODUCTO.

Paso 2. Multiplicar por 100 los limites de control y la linea central del ejercicio anterior.
LSE =100 X 0.192 =19.2
LC =100 X 0.081 =8.1
LIE =100 X 0=0
Paso 3. Graficar.

PORGENTAJE DE DEFECTOS

1 2 3 4 i 6 7 8 9 10 " 12 13 14 1% 16
MUESTRA

Figura 74 Grafica 100p; ejercicio 7.5.
Elaboracion de la carta np
Ejercicio 7.6 Durante la produccién del material de envase, se realizé un muestreo

cada 3 horas obteniéndose 21 muestras de 70 envases cada una; se inspeccionaron
visualmente y se registraron los envases que presentaron inconformidad.

Muestra | . Envasgs e .. | Muestra | . Envase§ e ;

inconformidad (Xi) inconformidad (Xi)
1 2 12 0
2 1 13 2
3 1 14 3
4 3 15 1
5 4 16 2
6 3 17 4
7 2 18 3
8 0 19 2
9 3 20 1
10 1 21 0
11 4 - -
Total: 42

Tabla 45 Registro de los envases con inconformidad por muestra; ejercicio 7.6.
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GUI/A‘ PARA LA APLICACION E INTERPRETACION DE LAS HERRAMIENTAS
ESTADISTICAS Y ADMINISTRATIVAS UTILIZADAS EN LA REVISION ANUAL DE
PRODUCTO.

Paso 1. Calcular la proporcion promedio de articulos defectuosos (p).

Total de articulos defectuosos 42
= 0.029

P = Total de articulos inspeccionados T21x70

Paso 2. Calcular los limites de control y la linea central

LSE = np + 3,/np(1 — p) = 70(0.029) + 3,/70(0.029) (1 — 0.029) = 6.24
LC =np = 2.03

LIE = np — 3Jnp(1 —p) = —2.18

Debido a que el nimero de articulos defectuosos siempre son mayores o iguales a cero,
entonces el LIE=0.

Paso 3. Graficar.

ENVASES CON INCONFORMIDAD

0

1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 156 16 17 18 19 20 21
MUESTRA

Figura 75 Grafica np; ejercicio 7.6.

Elaboracion de la carta c

Ejercicio 7.7 Durante de la fabricacion de gasas médicas, se procedié a la inspeccién
visual para registrar el numero de defectos encontrados en cada muestra, los datos se
presentan en la siguiente tabla:
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ESTADISTICAS Y ADMINISTRATIVAS UTILIZADAS EN LA REVISION ANUAL DE

PRODUCTO.
Muestra Defec_:tos Muestra Defegtos Muestra Defet_:tos Muestra Defec;tos
(ci) (ci) (ci) (ci)
1 2 8 0 15 2 22 0
2 5 9 1 16 0 23 %
3 2 10 1 17 4 24 2
4 1 11 3 18 1 25 6
5 2 12 5 19 3 26 0
6 1 13 3 20 2
7 2 14 1 21 1 Total: 53

Tabla 46 Defectos encontrados por muestra de gasa médica.

Paso 1. Calcular el numero promedio de defectos por muestra.

Total de defectos 53
&= =—=204
Total de muestras 26

Paso 2. Calcular los limites de control y la linea central.

LSE = ¢ +3Vé = 2.04+3V2.04 = 6.32
LC =¢ =204
LIE=¢—3Jc=204—3V204=-224

Debido a que las cantidades de defectos siempre son mayores o iguales a cero,
entonces el LIE=0.

Paso 3. Graficar.
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Figura 76 Grafica c; ejercicio 7.7.
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GUIIA, PARA LA APLICACION E INTERPRETACION DE LAS HERRAMIENTAS
ESTADISTICAS Y ADMINISTRATIVAS UTILIZADAS EN LA REVISION ANUAL DE
PRODUCTO.

Elaboracion de la carta u

Ejercicio 7.8 Una empresa dedicada a la producciéon de vendas adhesivas y otros
dispositivos médicos decidié realizar una inspeccion con el fin de detectar situaciones
fuera de control y mejorar la calidad de sus productos; en la inspeccién visual de las
vendas adhesivas se analizaron 34 lotes, los cuales fueron producidos de manera
consecutiva; se tomé una muestra variable de vendas por cada lote. En la siguiente
tabla se presentan los defectos encontrados en cada muestra:

Tamainio de Delectos Tamano de Defertos
Lote muestra (ni) enco(nctir)ados Lote muestra (ni) enco(nctir)ados
1 152 5 18 163 1
2 152 5 19 142 3
3 124 1 20 186 1
4 142 4 21 175 5
5 147 3 22 135 4
6 162 4 23 126 1
7 152 1 24 146 6
8 145 5 25 123 4
9 162 3 26 152 4
10 132 5 27 145 5
11 135 1 28 126 6
12 135 2 29 134 1
13 142 1 30 163 6
14 143 4 31 176 1
15 163 2 32 142 4
16 163 3 33 150 7
17 145 5 34 143 6
Total: 5023 119

Tabla 47 Registro de defectos en vendas adhesivas; ejercicio 7.8.

Paso 1. Calcular el numero promedio de defectos por cada muestra (ui).

numero de defectos por muestra (c;)

u. — : E
' Articulos analizados por muestra (n;)
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GUIA PARA LA APLICACION E INTERPRETACION DE LAS HERRAMIENTAS

ESTADISTICAS Y ADMINISTRATIVAS UTILIZADAS EN LA REVISION ANUAL DE

PRODUCTO.
Tamafio Defectos Tamafio Defectos
Muestra i encontrados ui Muestra de encontrados ui
muestra muestra
(n) (ci) (n) (ci)
1 152 5 0.03 18 163 1 0.01
2 152 5 0.03 19 142 3 0.02
3 124 1 0.01 20 186 1 0.01
4 142 4 0.03 21 175 5 0.03
5 147 3 0.02 22 135 4 0.03
6 162 4 0.02 23 126 1 0.01
7 152 1 0.01 24 146 6 0.04
8 145 5 0.03 25 123 4 0.03
9 162 3 0.02 26 152 4 0.03
10 132 5 0.04 27 145 5 0.03
11 135 1 0.01 28 126 6 0.05
12 135 2 0.01 29 134 1 0.01
13 142 1 0.01 30 163 6 0.04
14 143 4 0.03 31 176 1 0.01
15 163 2 0.01 32 142 4 0.03
16 163 3 0.02 33 150 7 0.05
17 145 5 0.03 34 143 6 0.04
Total: | 5023 119
Tabla 48 Promedio de defectos por muestra, ejercicio 7.8.
Paso 2. Calcular el numero promedio de defectos por articulo ().
_ Total de defectos 119
"'~ Total de articulos inspeccionados ~ 5023 G
Paso 3. Calcular el tamafio promedio de las muestras (1)
_ Total de articulos inspeccionados 5023
n= = = 147.74

Total de muestras 34

Paso 4. Calcular los limites de control y |a linea central

LSE=1+3 z 0.024+3 024
T ST 147.74

= 0.062
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ESTADISTICAS Y ADMINISTRATIVAS UTILIZADAS EN LA REVISION ANUAL DE
PRODUCTO.

c~

C=u=0.024

0.024

HE=w=d 147.74

= 0.024-3 =—0.014

ST

Debido a que el numero de defectos por unidad siempre son mayores o iguales a cero,
entonces el LIE=0.

Paso 5. Graficar.
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Figura 77 Grafica u; ejercicio 7.8.

Analisis e interpretacion.
Para interpretar un grafico de control se debe tener en cuenta dos criterios importantes:

1. Los puntos que caen fuera de los limites de control.
2. Los puntos que siguen un comportamiento no aleatorio.

Para facilitar la interpretacion se recomienda dividir la carta en 6 zonas:

e Dos zonas A.- Delimitadas entre y + 3o y 4 + 20
e Dos zonas B.- Delimitadas entre y + 20y p to
¢ Dos zonas C.- Delimitadas entre g toy y
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GUI'A,PAR/-\ LA APLICACION E INTERPRETACION DE LAS HERRAMIENTAS
ESTADISTICAS Y ADMINISTRATIVAS UTILIZADAS EN LA REVISION ANUAL DE

PRODUCTO.
Limite de control superior -

Zona A

ut2o
Zona B

uta
Zona C

73
Zona C Linea central *

H-a
Zona B

u—-20
Zona A

u - 3o

Limite de control infenor

Tiempo
Figura 78 Zonas para facilitar la interpretacion de las cartas control.

Las cartas indicaran que un proceso es estable cuando los puntos se encuentren
dentro de los limites de control y que ademas presenten un comportamiento aleatorio,
preferentemente dentro de la zona C (cerca de la linea central).

Cuando el proceso es inestable debido a causas especiales de variacion una carta
control puede presentar alguno de los siguientes patrones:

a) Desplazamientos o cambios en el nivel del proceso.
Caracteristica: Hay una tendencia larga y obvia donde puntos consecutivos se
encuentran de un solo lado de la linea central.

Criterios para verificar que se presenta el patréon:
o Un punto fuera de los limites de control.

o Almenos 10 de 11 puntos consecutivos en un mismo lado de la LC.
o Al menos 12 de 14 puntos consecutivos en un mismo lado de la LC.
o Al menos 16 de 20 puntos consecutivos en un mismo lado de la LC.

Posibles causas:
o Introduccién de nuevos trabajadores, métodos, materiales o maquinas.

o Cambios en los métodos de inspeccion.
o Mejoramiento (0 empeoramiento) del proceso.

Interpretacion de acuerdo con la carta en la que se presento el patron:
o Carta X.- Hubo un cambio en la media del proceso.

o Carta R 0 S.- La variabilidad aumenté o disminuyé.
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o Carta p, np, u o c.- El nivel promedio de disconformidades incrementé o
disminuyé.
Limite de control superior
U+ 30
H+2c
H+o

jl
Linea central

Floabin Fo .o
AR AVARVS,

M-30

Limite de control inferior

Tiempo
Figura 79 Ejemplo de cambio de nivel en una carta control.

b) Tendencias en el nivel del proceso.
Caracteristica: Hay una tendencia ascendente o descendente evidente.

Criterios para verificar que se presenta el patron:
o 6 0 mas puntos consecutivos ascendentes o descendientes.

o Una tendencia demasiado larga de puntos hacia arriba (o abajo) sin
importar que no todos los puntos sigan este comportamiento.

Posibles causas:
o Desajuste gradual del equipo de produccion.

o Desgaste de herramientas.
o Falta de limpieza del equipo.
o Cambios graduales en las condiciones.

Interpretacion de acuerdo con la carta en la que se presenté el patron:
o Carta X, p, np, u o c.- El promedio es afectado generalmente cuando hay
mejora o decline de las habilidades del operario; cuando presenta fatiga o
por cambio en la homogeneidad de la materia prima.
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Limite de control superior .

— “
Linea central

/\/\/\/ |

3 H
Limite de control inferior

Tiempo
Figura 80 Ejemplo de Tendencia en una carta control.

c) Periodicidad.
Caracteristica: Existe un flujo de puntos consecutivos que presentan alguna
tendencia ascendente o descendente y luego presenta un flujo similar de
manera contraria.

Posibles causas:
o Cambios periédicos en el ambiente. (carta X, p, np, u o c).

o Rotacién regular de maquinas u operarios. (carta X, p, np, uo c).

o Uso alternado de maquinas, operarios o materiales. (carta X, p, np, uo c).
o Cambios graduales en las condiciones. (carta X, p, np, u o ¢).

o Mantenimiento preventivo programado (carta R, S, p, np, uo c).

o Fatiga de trabajadores (carta R, S, p, np, u o ¢).

Limite de control superior

U+ 30

Pave v
AWl v

Limite de control mfenor

pu=20

Tiempo
Figura 81 Ejemplo de periodicidad en una carta control.
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d) Variabilidad excesiva.
Caracteristica: La mayoria de los puntos se encuentran cerca de los limites de
control y pocos o ninguno en la parte central de la carta.

Criterios para verificar que se presenta el patron:
o 8 o mas puntos consecutivos en ambos lados de la linea central, pero
ninguno en la zona C.

Posibles causas:
o Ajustes innecesarios al proceso.

o Diferencias sistematicas en los métodos de prueba o en la calidad del
material.

o Control de dos o mas procesos en la misma carta que presentan
promedios diferentes.

o Mezcla de materiales de calidades diferentes (Carta Ry S).

Limite de control superior

u+3o

A
\/ \//\\// \/\/\/ o

H
Limite de control inferior

Tiempo
Figura 82 Ejemplo de mucha variabilidad en una carta control.

e) Estratificacion
Caracteristica: La mayoria de los puntos se encuentran en la zona C de la
carta, es decir, presenta muy poca variacion.

Criterios para verificar que se presenta el patron:
o 15 0 mas puntos consecutivos en ambos lados de la linea central en la
zona C.

Posibles causas:
o Equivocos en el calculo de los limites de control.

o “Cuchareo” de resultados.
o Eleccion de una carta control inapropiada.
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o Control de dos procesos que presentan medias diferentes que al
combinarse se compensan.

i :
Limite de control superior S

\ hl;in‘ea central

Limite de control inferior

Tiempo

Figura 83 Ejemplo de estratificacion en una carta control.

Analisis e interpretacion de las graficas obtenidas en los ejercicios.

Ejercicio 7.1 Gréafica X — R.

Analisis: No hay puntos fuera de los
limites de control y no muestra un patrén

0 definido.
X
Interpretacion: El proceso responsable
_ P del peso de tabletas funciona de manera Conclusion:
Figura 84 Interpretacion grdfica X- | astable en cuanto a tendencia central. El proceso
opera bajo
Analisis: No hay puntos fuera de los co:\t(rjgl i
limites de control y no muestra un patrén (es = |ts |bclo
1L definido. ESEsible).
; AN i
R ,,// \/ N7 Interpretacion: El proceso responsable

o

del peso de tabletas funciona de manera
estable en cuanto a la amplitud de la
variacion.

Figura 85 Interpretacion grafica R.

Tabla 49 Interpretacion de la grafica X — R .
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Ejercicio 7.2 Gréfica X — S.

PRODUCTO.

AL

Analisis: No hay puntos fuera de los
limites de control y no muestra un patrén
definido.

Interpretacion: El proceso responsable
del peso de tabletas funciona de manera

X estable en cuanto a tendencia central; sin
embargo, los puntos dentro de la zona A Conclsitin:
Figura 86 Interpretacion grafica X. (en las mugstras 9 y 17) lpdlcan i El proceso se
desplazamiento que podria afectar el erctentia
proceso y, por lo tanto, se debe investigar fuera de
si hubo una causa especial que lo produjo. control
p Analisis: Hay un punto fuera del limite de Eladisten:
,\/ | control superior y muestra periodicidad.
= / \\ \ Interpretacion: El proceso responsable
S { { / \ / .
sz N / del peso de tabletas es inestable en
: cuanto a la amplitud de la variacién; es
Figura 87 Interpretacion grafica S. | necesario investigar la razon de la
periodicidad.
Tabla 50 Interpretacion de la grafica X — §.
Ejercicio 7.3 Grafica I — MR.
Analisis: No hay puntos fuera de los
, limites de control y no muestra un patron
L definido.
/ /\N/ \\/ //\/\ VA
Interpretacion: El proceso de produccion
Fripirei B0 frsepralacisn grafia b funcionq de manera estable en cuanto a
tendencia central.
— Conclusion:
Analisis: No hay puntos fuera de los El proceso
limites de control y no muestra un patrén trabaja de
definido. manera
/ \ estable.
\

MR

R

Interpretacion: El proceso de produccion
funciona de manera estable en cuanto a la
amplitud de la variacion; sin embargo, el
desplazamiento entre el lote 6 y 7 podria
indicar una causa especial que produjo un
cambio en la variabilidad, lo cual debe
investigarse.

Tabla 51 Interpretacion de la grafica I-MR.
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Ejercicio 7.4y 7.5 Graficap y 100p.

Analisis: No hay puntos fuera de los

limites de control; muestra mucha Conclusion:
variabilidad. El proceso se
encuentra
T el | Interpretacion: El proceso de fuera de
produccién funcioné en presencia de control
P causas especiales que causaron que la | estadistico
proporcion/porcentaje de articulos debido a
defectuosos fuera anormalmente causas
100p variable; es necesario localizar las especiales
Figura 90 Interpretacion grificap y | causas que aumentaron la proporcion que generan
ik de articulos defectuosos (muestra 7,10, |  variacion
12 y 16) y aquellas que lo disminuyeron | excesiva en
(muestras 6 y 11) para fomentar dicha los
practica y mejorar la calidad del resultados.
producto.
Tabla 52 Interpretacion de la grafica p y 100p
Ejercicio 7.6 Grafica np.
Analisis: No hay puntos fuera de los
limites de control y no muestra un patrén
definido.
Conclusion:
Interpretacién: El proceso funcioné de El proceso
np manera estable, sin embargo, es trabaja de
J\/\/\/\/\ recomendable realizar una investigacion manera
de las causas que mejoraron el estable.

Figura 91 Interpretacion grafica np.

la

desempeiio del proceso (muestras 8, 12y
21) para fomentar dicha practica y mejorar

calidad del producto.

Tabla 53 Interpretacion de la grafica np.
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Ejercicio 7.7 Grafica c.

PRODUCTO.

Analisis: No hay puntos fuera de los
limites de control y no muestra un patrén
definido.

Interpretacion: El proceso funciond de

manera estable, sin embargo, debido alas | Conclusidn:
/\ /\ muestras 2,12 y 25 existe evidencia que El proceso
c [ A\ demuestra que actué una causa especial trabaja de
VA J \/ \/b \ f que provocara un aumento de defectos en manera
i/ g la muestra, por lo que debe investigarse y estable.
Figura 92 Interpretacion graficac. | gliminarse; de igual manera, indagar las
causas que mejoraron el desempefio del
proceso para las muestras 8, 16, 22 y 26
para fomentar dicha practica y mejorar la
calidad del producto.
Tabla 54 Interpretacion de la grafica c.
Ejercicio 7.8 Grafica u.
Conclusion:
Analisis: No hay puntos fuera de los El proceso se
limites de control y muestra periodicidad. encuentra
1% fuera de
\ /L[ | Interpretacion: El de produccic |
| ST L '\ /- | Interpretacion: El proceso de produccion contro
u \ f ,q "\W A t- “. / o lm’ funC|o_no en presencia de causas o estadistico
| VA \,""".f | (‘* ! especiales que generaron una variacion debido a
[N 1 periodica en la cantidad de defectos causas
Figura 93 Interpretacion gréfica u. | encontrados en las muestras; es necesario | especiales
una investigacion para eliminarlas. que generan
periodicidad.

Tabla 55 Interpretacion de la grafica u.
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Diagrama de decisidén para la seleccién de una carta control
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indices de capacidad de proceso

Descripcién: Es una herramienta utilizada para conocer el rango de la variacion
natural de una medicién de una caracteristica de calidad obtenida durante un proceso.
Existen diversos tipos de indices de capacidad, los cuales pueden clasificarse en
indices para valores continucs e indices para valores discretos.

Los indices para valores continuos se dividen en los usados para evaluar la capacidad

a corto plazo:

Indice de

capacidad Nombre LPara qué sirve? Férmula Observacién
Delermina si un proceso esta dentro de bos limites
NUICE U8 capacHla & ESpecincECH @l comparar 18 amgp a B €N CUETa €l
e indice d ided | d ificecion al In amplitad de ks _ES—EI Ka bom te el
P polencial variacisn lolerada com la amplitud de & vanacion Cp - 6 descantrado dal praceso
natural. o
Determing qué proporeidn de |s variacidn natural Fa
G Indice de razén da dael pracast abarca |la banda da aspecificacionas al C, = F Na loma en cuenta &l
r capacidad potancial comparar | amplitud de la variacion natural con ka Lty ES —FEI desceantradn dal pracesn
amplitud de la variacidn talerada.
i indice do capacidad para X o H= Er
Cpl I8 esperifizacion mferior Evalus &l cumplimienta del proceso con la pi =
especificacion inferior y supesior al comperar & 30 Alincluir la media en la
ﬁ Indlice da capacidad para varl_tacd!érl; tTleral:Ie:n:g un gulg_kao;je Iladmladla con la ES — u cuacidn, estos ndices
mitad ds 1a a variacidn nalural del proceso. =
o Cps 1 gspecincat 6n supsrar s # Cps Ty loman en cuenta ef
(=3 centrada del proceso.
[a] indice da capacidad raal | Evalla la capacidad real del proceso al tomar en .
= Cpk dal proceso cuenta el cantrado del mismo. Minimo[Cpi. Cps]
8 Evalim el centrada de Ia distribucidn de un proceso
] con raspecto 3 un valor nominal al comparar la H— N Evalla al dascantrada
- K mmoice de cenirado del | disiancia 0e la media del proceso en retclonel | iU = x 100 dal Procesn con
o] proceso valor nominal con la mited de Is amplitud de | 1 ES — EI respecio 8 un valor
_“g variacicn kolerada y sa expresa da manera z2 ( ) objative
a parcantual.
M
a Eualiia &l centrada v la variabiidad del process con ES —EI
(rg respacka a un valor nominal al comparar la verissicn Cpm = —_— Toma an cuanta &
Cpm indice de Taguchi tolerada con seis veces el valor de 1 {tau); r toma en 6T varisbilided v € cenirada
cuenta ls varishilided del proceso (gtravés de o*2) y del proceso
el centrada del proceso (afravés de (p-N)*2). T= -,J'|c|'2 +(u— N)z
zZ indice Z superi . ES - H
= penor Evalda el cumplimianta del procaso eon la Zs =
acion erad da un sl o ge fa maa o z Es ol Indice mas
A unidedas de la desviacidn estandar H— EI utiizado n ef programa
Zi Indice Z inferior : 4= de majpra seis sigma
a
Zc Indice 2 de corto plazo Evalida ks capacidad dal procaso. Minimo[£1, £s]

Tabla 56 indices de capacidad para evaluar la capacidad a corto plazo.

Dénde:

ES= Especificacién superior

El= Especificacion inferior

H= Media poblacicnal

o= Desviacién estandar poblacional
N= Valor nominal (suele ser el valor medio de EI-ES)
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Y los usados para evaluar la capacidad a largo plazo:

PRODUCTO.

::i‘:idﬁ Nombre LPara qué sirve? Formula Observacion
e calcula similar al ndice
de capacidad petencial {Cp),
Evekia el desempeiio del proceso & largo plazo el [ sin ambargo, utiliza [a
F'p ih:!::cﬁ sgleeg::g comparar la amplitud de la vanacién tolerada con P = u desviscion estander a lange
P P [a amplited natural de un procese a largo plaze. e 65}.. plaze {oL). Mo toma en
cuenta el centrado del
[«] proceso.
E indlce de desempedio “— Ef
—_ . potenclal del preceso Evalia &l cumplimients dal desampafio del — )
o P}JI para la sspacificacion procese & largo plars con respacts ala 'Ppi - 3T ‘rjs calé ullaénmwca |°’.
8; mfgrior wspecificacion infenior y superior al comparar la L i c:;b: ' o ‘ﬁ:ﬂ ‘l‘.‘:;‘ &
= indice de desempefio | variaeion tolerada de un sole lado de 1a media con desii img ;;énda i
o p potencial del proceso Ia mitad de la ampBtud natural de un proceso a P = ES—nu #:::?;L] a“jii'miuil ll:maegl‘iaa
© P para la especiicacidn large plaze. s 3oy, onla scuacion, estos Indices
H Supsrier temen en cuenta el centrado
indice dal desampadio Evallia &l desempafio real del proceso a large - ) dasl praceso.
% Ppk resl del procaso plazo al tomar an cuenta &l cantrado del praceso, Minime[Ppi, Pps]
a ES—
1] Zs indice Z superior Evalua el cumplimiento del proceso cen la Zs =
Q expecificacion mferior y superior el comparar s Or Se caleula simitar al indice 2
varlacidn talerada da un solo lade de la madia en ‘- Ei a czrt';upTa::Isirrna i Ifg‘o
Zi indice Z infarior unidadss de la dasuiacion aztancar a largo plare. Zi = utllzala deeulilcién eaﬁndalr
71, alargo plaza (ol).
ZL indics 7 da large plaza | Evalia la capacidad de un process alargo plaze. Minime[Zi, Zs]
Tabla 57 indices de capacidad para evaluar la capacidad a largo plazo.
Donde:
ES= Especificacion superior
El= Especificacion inferior
M= Media poblacional
o= Desviacién estandar a largo plazo
Mientras que los indices para atributos (valores discretos) son los siguientes:
J::;‘:i::a Nombre JPara qué sirve? Férmula Observacién
o g Determina el nivel de no calidad de un proceso al d
§ DPU indica d:n?::cws PE" | alcular la proporcion de defectos por cada unidad DPU = E ‘112::1:;‘;"'::;:
= examinada,
L
:E Determina el nivel de ne calidad de un proceso al
© DRO indice de defectos por calcular la proparclon de defectos por DPO = Toma en cuenta las
E oportunidad operunidades de error por cada unidad - Ux 0O oportunidades de emor.
g examinada.
@
=] indice de defecta Determina el nivel de no calidad de un proceso al Al mulliplcar ol indice DPD
< | DPMO nllri‘iléﬁadeﬂup:nsjni;:j‘:s caleular la proporcion de defectos del procesoen | DPMO = Tx0 ® 1000000 |  por un millan facilita su
= un milldn de aportunidades de error. X interpretacian.

Tabla 58 indices de capacidad para alributos.
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Donde:

d= Defectos

U= Unidad

O= oportunidad de error. Se refiere a cualquier parte de la unidad que puede ser
probada o medida para determinar si es adecuada.

Mediante el indice DPU puede obtenerse el indice Z. y Z: para evaluar la capacidad del
proceso mediante las siguientes formulas:

Y = e~DPU

El valor de Y se busca en una tabla de distribucién normal estandar acumulada y; el
valor de Z es el correspondiente al valor de Y.

El valor obtenido corresponde al nivel de sigmas a largo plazo (Z.); y sumando 1.5  se
obtiene el nivel de sigmas a corto plazo (Z.):

Z.=2Z,+15

¢Para qué sirve? Permite conocer en qué medida una caracteristica de calidad
cumple con las especificaciones y saber si el proceso funciona de manera satisfactoria.

Calculo de los indices de capacidad de proceso

Ejercicio 8.1 En un proceso de tableteado se desea que la tableta pese 200mg con
una tolerancia de +5%. Para corroborar que el proceso cumple con dicha especificacion
se decidid monitorear el peso de las tabletas durante un mes en el cual el proceso
funcioné de manera estable; se obtuvo que la media y la desviacién estandar eran
H=203.1 y 0=2.6, respectivamente. De acuerdo con los datos anteriores, se requiere
saber si la media del proceso cumple con las especificaciones.

Paso 1. Calcular el indice de capacidad potencial (Cp).

"Estudios indican que la media del proceso puede desplazarse hasta 1.5 sigmas
respecto al valor nominal; este desplazamiento es representado por Zm y es la
diferencia entre Zc y Z1 (Zy, = Z. — Zy).

SiZm < 1.5 se asume que el proceso presenta un control adecuado.
SiZm>1.5 se asume que el proceso presenta un control muy malo.
Si Zm es desconocido se asume que es 1.5.
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. _55—51_210—190_128
P 60 @ 6(26)

Paso 2. Calcular el indice de razén de capacidad potencial (Cr).

" 60  6(26)
" ES—EI 210—190

0.78

Paso 3. Calcular el indice de capacidad para la especificacion inferior, superior (Cpi y
Cps) v el indice de capacidad real del proceso (Cpk).

_p—EI 2031-190

C,: = = =1.68
pt 30 3(2.6)

. B 210—203.1_088
B 38 T 326) 20

Cox = Min[Cy;, Cps] = Min[1.68,0.88] = 0.88

Paso 4. Calcular el indice de centrado del proceso (K).

p—N 203.1 — 200
K=g——X100=7———— X100 = 31%
> (ES —EI) 5 (210 — 190)

Paso 5. Calcular el indice de Taguchi (Cpm).

e Calcular el valor de t (tau).

7=./0%+ (u—N)2 =/2.6% + (203.1 — 200)2 = 4.05

e Calcular Cpm.
; _ES—El_210-190
pmT 6t 6(4.05)

=0.82

Paso 6. Calcular el indice Z inferior, superior y de corto plazo (Zi, Zs y Zc).

_ p—El_203.1—190

Z; — % = 5.04
5 _ES—u_210—203.1_265
ST o 2.6 i

Z. = Min[Z,, Z.] = Min[5.04,2.65] = 2.65
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Nota: El indice Zc también se puede calcular mediante la siguiente expresion:
Zc=3Cpk
Z.=3(0.88)=2.64

Ejercicio 8.2 Mensualmente se evalua el rendimiento del proceso de tableteado con el
fin de conocer la capacidad a largo plazo del proceso; se desea que el proceso trabaje
con un rendimiento de 100% con una tolerancia de +5%. Al final de afio se hace una
evaluacion con lo que se concluye que el proceso ha trabajado de manera estable con

una media y una desviacion estandar de uy=98.4 y o.=1.2, respectivamente.
Paso 1. Calcular el indice de desempeiio potencial del proceso (Pp).
ES—EI 105-95
Pp — = = 1.39
60'L 6(12)

Paso 2. Calcular el indice de desempefio potencial del proceso para la especificacion
inferior, superior (Ppi y Pps) y el indice de desempefio real del proceso (Ppk).
_w—EI _984-95

By= = =0.94
PLT 3g, 3(1.2)
_ES—,u__lOS-98.4_183
BT S 30

Py = Min[Cp;, Cps| = Min[0.94,1.83] = 0.94

Paso 3. Calcular el indice de centrado del proceso (K).

p—N 98.4 — 100
K =3———x100 =7—————x 100 = —32%
5 (ES:~ED) 5 (105 —95)

Paso 4. Calcular el indice Z inferior, superior y de largo plazo (Zi, Zs y Z.).

pu—El _984—95

Z, = =283
oy, 1.2
ES—pu 105-—984
L= = =55
ar, 1:2

Z, = Min[Z,,Z,] = Min[5.5,2.83] = 2.83
Nota: El indice Z. también se puede calcular mediante la siguiente expresion:

Z1=3Ppk
Z:=3(0.94)=2.82
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Ejercicio 8.3 Durante la fabricacion de estetoscopios se requiere evaluar la calidad
final del producto. Cada estetoscopio tiene 13 puntos a evaluar en una inspeccion.
Durante el ultimo mes se obtuvo que, de 3200 estetoscopios inspeccionados,
unicamente 146 puntos no cumplian con las especificaciones.

Paso 1. Calcular el indice de defectos por unidad (DPU).

d 146
DPU = — =——=0.0456
U 3200

Paso 2. Calcular el indice de defectos por oportunidad (DPO).

g 146
T UxO0 3200x13

DPO = 0.00350962

Paso 3. Calcular el indice de defectos por millén de oportunidades (DPMO).

DPMO = DPO X 1,000,000 = 0.00350962 x 1,000,000 = 3509.62

Paso 4. Calcular el nivel de sigmas (Z)

o Calcular el rendimiento del proceso (Y).
Y = PPV = 70045 = 09554
o Convertir el rendimiento del proceso al nivel de sigmas a largo plazo (Z.).

= Buscar el valor de Y en una tabla de distribucion normal estandar
acumulativa donde el valor correspondiente de Z es Z..
Z1=1.70

o Calcular el nimero de sigmas del proceso; suponiendo el desplazamiento
de 1.5 sigmas:

Ze=2Z1+Zm=170+15=32

Analisis e interpretacion.

Los indices de capacidad son utilizados como una herramienta para evaluar la aptitud
de los procesos para cumplir las especificaciones establecidas; una correcta
interpretaciéon de esta herramienta favorecera la intervencion oportuna de acciones de
mejora durante el proceso.
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Para que un proceso pueda considerarse capaz de cumplir con las especificaciones,
debe de tener una variacién natural (6o) menor que la variacién tolerada (ES — El). Ver
figura 95.

LIE LSE

.30 3c

+— Variacion natural ——

Variacion tolerada
Figura 95 Comparacion de la variacion natural con respecto a la variacion tolerada en un proceso capaz.

Por lo tanto, lo deseable es tener un indice Cp > 1; y, un indice C; < 1. Las siguientes
tablas ayudaran a interpretar y comprender estos indices.

Valor de indice

Interpretacion
Cp

El proceso tiene calidad 60, por lo tanto, es capaz y cumple con las

G especificaciones y NO hay productos fuera de especificacion.

El proceso es adecuado; es capaz y cumple con las
1.33<Cp<2 especificaciones, pueden existir hasta 75 productos fuera de
especificacion por un millén de productos inspeccionados (PPM).

El proceso es parcialmente adecuado, sin embargo, requiere control
1<Cp<1.33 estadistico, es capaz y cumple con las especificaciones, pueden
existir hasta 2,700 PPM de productos fuera de especificacion.

El proceso no es adecuado y requiere un analisis para establecer
las modificaciones necesarias para cumplir con una calidad

0.67<Cp<1 x . -
satisfactoria, pueden existir hasta 46,568 PPM de productos fuera
de especificacién.
El proceso no es adecuado y requiere modificaciones bastante
Cp<0.67 serias, pueden existir mas de 548,506 PPM de productos fuera de

especificacion.

Tabla 59 Interpretacion indice Cp.
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Valor de indice C,

Interpretacién

Diagrama

C>1 | E.C=14

El proceso no es adecuado; debido a
gue la variacion natural del proceso
sobrepasa la variacion tolerada.
Ej. La variacion natural abarca el
140% de las especificaciones.

:‘—)—W‘—H_I_I_’_L_L

Figura 96 Grafica de proceso con G=1.4

El proceso es parcialmente adecuado,
sin embargo, requiere de un analisis
para establecer medificaciones
necesarias para disminuir el valor del
indice Cr debido a que la variacion
natural del proceso abarca toda la
banda de especificaciones.

Figura 97 Grafica de proceso con C=1.0

Cr<1

Ej 2.
C=0.72

Entre mas pequefio sea el valor del
indice Cr el proceso se torna
adecuado, debido a que la variacién
natural del proceso entra de manera
mas holgada dentro de las
especificaciones.

Ej 1. La variacién natural abarca 20%
de las especificaciones.

Ej 2. La variacién natural abarca 72%
de las especificaciones.

Figura 98 Grafica de proceso con C=0.2

Figura 99 Grifica de proceso con Gy =0.72

Tabla 60 Interpretacion del indice Cr.

Como se menciond anteriormente estos indices no toman en cuenta el centrado del
proceso, por lo cual es muy comun que se reporten en conjunto con los indices Cyi, Cps
y Cpk; Lo ideal es que el valor de estos indices sea mayor a 1.25, y, en caso de ser un
proceso nuevo, mayor a 1.45. Para mayor comprension de su interpretacion se
presenta la siguiente tabla:
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Valor de indice

Interpretacién

Cpk
Cok=C La media del proceso se encuentra muy cerca del punto medio de
P las especificaciones {del valor nominal).
La media del proceso se encuentra alejada del centro de las
Cok < Cp especificaciones; entre mas pequefio sea el indice Cpk, mas alejado
se encontrara del valor nominal.
Coi=C La media del proceso se encuentra descentrada a la izquierda
k= i . A : . . :
E R (entre la especificacidn inferior y la media de las especificaciones).
Cor=C La media del proceso se encuentra descentrada a la derecha (entre
k = . 4 . . ‘g .
» = la media de las especificaciones y la especificacion superior).
Cpi = Cps La media del proceso y el valor nominal son iguales.
El proceso adecuado, es capaz y cumple con las especificaciones.
Cpx > 1.25% Pueden existir hasta 103* PPM de productos que no cumplen con
las especificaciones para un solo lado de la media.
Ck=0 La media del proceso se encuentra fuera de las especificaciones.

Tabla 61 Interpretacion de los indices Cpk, Cpi ¥ Cps-

Nota: Las tablas 59 y 61 también son utiles para interpretar los indices a largo plazo

Pp, Ppi, Pps b Ppk.

El indice de capacidad real del proceso (Cpk) ¥ los indices Cpi ¥ Cps son utiles para
evaluar si el proceso se encuentra centrado, sin embargo, no brinda informacién de qué
tan descentrado se encuentra con respecto al valor nominal o qué tanta variabilidad
existe, por lo que realmente resulta de utilidad implementar el indice K y el indice Cpm
los cuales indican el grado de descentrado y la variabilidad respectivamente. Sus
interpretaciones se presentan en las siguientes tablas:
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Valor de indice

Interpretacién

K
K>0 La media del proceso es mayor al valor nominal, es decir, presenta
un descentrado hacia la derecha.
K<0 La media del proceso es menor al valoer nominal, es decir, presenta
un descentrado hacia la izquierda.
K=0 La media del proceso es igual al valor nominal, es decir, no presenta
descentrado.
K<|20%| El proceso es considerado adecuado.
K > [ 20% El proceso se encuentra muy alejado del valor nominal y se requiere
. tomar medidas para disminuir el descentrado del proceso.
K=>|100% | La media del proceso se encuentra fuera de las especificaciones.
Tabla 62 Interpretacion indice K.
Valor de - .
indice Com Interpretacion Diagrama
El E3
El proceso no cumple con las
Com < 1 especificaciones (por problemas de
descentrado o por variabilidad).
Figura 100 Grafica con Cpm < 1
] 3
El procesc cumple con las
Co > 1 especificaciones; la media del proceso se
pm encuentra dentro de la tercera parte
central de las especificaciones.
Figura 101 Grafica con Cpp > 1
B ES
El procesc cumple con las
especificaciones; la media del proceso se
Cpm > 1.33 .
encuentra dentro de la quinta parte
central de las especificaciones.
Figura 102 Grafico con Com > 1.33

Tabla 63 Interpretacion del indice Cpm (Taguchi).
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En muchas ocasiones se ha mencionado la capacidad del proceso mediante niveles de
calidad sigma y para conocer el nivel de calidad sigma que tiene un proceso se utilizan
los indices Z (de corto y largo plazo), el valor resultante sera el nivel sigma del proceso.

La siguiente tabla muestra su interpretacion con respecto al indice Cp:

Corto plazo

Largo plazo

Valor de
indice Cp

Calidad en
sigmas (Zc)

Interpretacion

Calidad en
sigmas (Z1)

0.33

El proceso no es adecuado y
requiere modificaciones bastante
serias; el 31.7% de sus productos

caen fuera de especificaciones.

-0.5

0.67

El proceso no es adecuado y
requiere modificaciones bastante
serias; el 4.55% de sus productos

caen fuera de sus especificaciones.

0.5

El proceso no es adecuado y
requiere un analisis para establecer
las medificaciones necesarias para

cumplir con una calidad satisfactoria.

1.5

1.33

El proceso es parcialmente
adecuado; es capaz y cumple con las
especificaciones, pero requiere de un

control estricto.

25

1.67

El proceso es adecuado; es capaz y
cumple con las especificaciones.

35

El proceso es capaz y cumple con las
especificaciones, NO hay productos
fuera de especificacion.

4.5

Tabla 64 Interpretacion de la calidad sigma con respecto al indice Cp.
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La interpretacién de los indices para atributos resulta intuitiva (ver tabla 65); sin
embargo, es importante mencionar que presentan una distribucién Poisson, es decir,
son utilizados cuando la unidad presenta mas de un defecto y no necesariamente se
rechaza el producto.

indice Interpretacion

Establece una proporcion aproximada de defectos presentes por
DPU g 8 2
unidad; sin embargo, no toma en cuenta la complejidad del producto.

Establece una proporcion aproximada de defectos presentes por
DPO :
oportunidad de error.

Un proceso se considera adecuado cuando el indice DPMO es menor

RPN a 3.4 ya que se considera calidad 6c

Tabla 65 Interpretacion de los indices para atributos.

Cuando la caracteristica de calidad muestra una distribucion binomial, es decir, que
influye en el contexto de cumple o no cumple; se evaluan a través del concepto partes
por millén (PPM) el cual se obtiene a partir de la métrica sigma como se muestra a
continuacion:

indice Z. FEM ruerm de indice Z. PEM Iucm de
espeC|ﬂcaCIOneS espeCIfIcaCIOHes

1 317,300 05 697,700
2 45,500 0.5 308,700
3 2,700 15 66,807
4 63 25 6,210
5 0.57 35 233

6 0.002 45 34

Tabla 66 Valores equivalentes de Z. y Z1 en PPM.

103

185




GUiA_ PARA LA APLICACION E INTERPRETACION DE LAS HERRAMIENTAS
ESTADISTICAS Y ADMINISTRATIVAS UTILIZADAS EN LA REVISION ANUAL DE

PRODUCTO.

Analisis e interpretacion de los indices cbtenidos en los ejercicios 8.1, 8.2 y 8.3.

Ejercicio 8.1

indice Valor Interpretacion
El proceso es capaz y cumple con las especificaciones, aunque
Cp 1.28 requiere de control estadistico ademas de acciones correctivas
y/o preventivas para mejorarlo.
La variacion del procese abarca el 78% de la banda de
Cr 0.78 especificaciones, se recomienda tomar acciones correctivas y/o
preventivas para disminuirla.
Cpi 1.68 El proceso cumple con la especificacién inferior.
c 0.88 Existe un numero considerable de tabletas que no cumplen con la
e | especificacion superior.
La media del proceso se encuentra descentrada a la derecha,
Cpk 0.88 indica que no es satisfactorio y requiere de modificaciones para
optimizar su centrado.
Corrobora que el proceso se encuentra descentrado hacia la
K 0.31 derecha un 31%, es decir, muy alejado del valor éptimo, por lo
] tanto, no es adecuado y requiere de acciones para mejorar su
centrado.
Cpm 0.82 El proceso no cumple con las especificaciones.
El proceso cumple con la especificacion inferior de manera
Zi 5.04
adecuada.
Zs 2.65 El proceso no cumple con la especificacidn superior.
El nivel de calidad que presenta el proceso es de 2.650, un nivel
Ze 2.65 poco satisfactorio y se requiere de medidas para elevar el nivel

de calidad.

Tabia 67 Andlisis e interpretacion del ejercicio 8.1.

Conclusidn: El proceso de tableteado no es adecuado debido a que la media del
proceso se encuentra descentrada de lado derecho, por lo que se debe iniciar una
investigacion para deducir las causas que generan que las tabletas presenten un peso
mayor al especificado y asi implementar las acciocnes correctivas y preventivas
pertinentes para optimizar el centrado.
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indice Valor Interpretacion
= 1.39 El proceso es adecuado, capaz y cumple con las
3 | especificaciones.
P 0.94 Existe un numero considerable de procesos registrados cuyo
r i rendimiento no cumplen con la especificacidn inferior.
El proceso cumple con la especificacidn superior de manera
Pps 1.83
adecuada.
La media del proceso se encuentra descentrada a la izquierda,
Ppk 0.94 indica que no es satisfactorio y requiere de modificaciones para
optimizar su centrado.
Corrobora que el proceso se encuentra descentrado hacia la
K 300 izquierda un 32%, es decir, muy alejado del valor optimo, por lo
. tanto, no es adecuado y requiere de acciones para mejorar su
centrado.
Zi 2.83 El proceso no cumple con la especificacién inferior.
A 55 El proceso cumple con la especificacidn superior de manera
: satisfactoria
El nivel de calidad que presenta el proceso a largo plazo es de
7 583 2.830; incluso puede considerase 3, un nivel poco satisfactorio;

aungue cumple con las especificaciones, requiere de medidas
para elevar el nivel de calidad.

Tabla 68 Analisis e interpretacion del ejercicio 8.2

Conclusidn: El rendimiente general del proceso de tableteado es poco satisfactorio
debido a que la media del proceso se encuentra descentrada a la izquierda, obteniendo
rendimientos por debajo de las especificaciones; por lo que se debe iniciar una
investigacion para deducir las causas que generan los rendimientos bajos y evaluar las
acciones correctivas y preventivas pertinentes para optimizar el centrado del proceso.
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Ejercicio 8.3
indice Valor Interpretacion
En promedio cada estetoscopio tiene 0.0456 puntos que no
DPU 0.0456 cumplen con las especificaciones; en 100 estetoscopios se

esperan 4.56 defectos.

Teniendo en cuenta todos los puntos evaluados en un
estetoscopio, en promedio existen 0.0035 puntos que no cumplen
con las especificaciones; esto es, de 41,600 puntos que se
evaluaron, 146 no cumplieron con las especificaciones.

DPO 0.0035

De un millén de puntos evaluados, se espera tener 3,510 puntos

DPMO | 3509.62 T :
que no cumplen con las especificaciones establecidas.

No es un nivel satisfactorio de calidad debido a que produce
2,173 PPM de productos que no cumplen con las

Ze 3.2 : : : : g
especificaciones, y se deben implementar medidas necesarias
para mejorar la calidad en la produccién.
Aumenta la taza de articulos defectuosos a 54,688 PPM de
2 170 productos que no cumplen con las especificaciones; esta calidad

no es adecuada, por lo que es necesario implementar acciones
que mejoren la calidad.

Tabla 69 Andalisis e inferpretacién del efercicio 8.3.

Conclusidén: El proceso de fabricacién no es adecuado debido a que la proporcion de
defectos por unidad es considerable, por lo que se deben implementar medidas para
elevar la calidad del producto.
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Herramientas administrativas
Diagramas de procesos

Descripcion: Son una representacion grafica de las actividades involucradas de un
proceso; los mas comunes son: Diagrama de flujo de proceso, Diagrama PEPSU (o
SIPOC) y Mapeo de procesos.

¢Para qué sirven? En general, brindan un panorama de las etapas del proceso por lo
que sirven de ayuda a los empleados para entender el proceso como tal, su funcién y
sus responsabilidades dentro de éste. Son una herramienta poderosa al momento de
mejorar procesos porque con base en ellos se pueden identificar:

e Pasos innecesarios que pueden eliminarse y asi reducir tiempo y/o costo de
manufactura.

e Pasos sumamente importantes del proceso donde se requiere de un mayor
control.

e Areas en los que es necesario establecer indicadores relacionados con la
calidad.

e Cuestiones criticas y las causas de origen de problemas.

Diagrama de flujo de proceso

Son una representacion grafica del orden de los pasos que ocurren durante un
proceso. Son de gran utilidad para ver claramente como se relacionan entre si las
diferentes actividades de un proceso.

Construccion del diagrama de flujo del proceso
Proceso para describir: fabricacion de tabletas por compactacion directa.

Para su construcciéon es recomendable utilizar |la técnica “cadena hacia atras”, la cual
consiste en partir del resultado o el objetivo del proceso (en este caso, la obtencion del
lote de tabletas envasadas) y preguntarse ;Qué subproceso produce el resultado?;
posteriormente preguntarse ;Qué subproceso ocurrié anteriormente? Y asi
sucesivamente hasta describir el inicio del proceso.

107
189




GUiA, PARA LA APLICACION E INTERPRETACION DE LAS HERRAMIENTAS
ESTADISTICAS Y ADMINISTRATIVAS UTILIZADAS EN LA REVISION ANUAL DE
PRODUCTO.
Ej.
- Lote de tabletas envasadas
¢ Queé subproceso ocurrié anteriormente?
- Acondicionamiento
¢ Queé subproceso ocurtié anteriormente?
- Tableteado
¢ Que subproceso ocurrio anteriormente?
- Mezclado
¢ Qué subproceso ocurrié anteriormente?
- Tamizado
¢ Que subproceso ocurtié anteriormente?
- Surtido de materia prima
¢ Que subproceso ocurrié anteriormente?
- Recepcidn de materiales

Una vez establecido el proceso general se debe analizar mediante las siguientes
preguntas:

¢ Los pasos estan ordenados mediante una secuencia légica?

¢ Es posible eliminar o agregar otros pasos?

¢ Es posible combinar pasos?

¢ Qué habilidades, equipo y herramientas requiere cada subproceso?

¢ En qué puntos podrian ocurrir errores que afecten la calidad del producto?
¢ En qué puntos se debe medir la calidad?

AR

Finalmente, se elabora el diagrama considerando los simbolos expresados en la
siguiente tabla:
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Simbolo Nombre Uso
@ Inicio / Fin Marca el punto inicial o final del proceso. Contiene la palabra "Inicio™ o "Fin"
ﬁp\ccld-n 2 Representa un subproceso completo
roceso
. Contiene una pregunta que debe ser respondida; 1as diferantes decisiones surgen
Decisidn . :
de los diferentes puntos del diamante
E Entrada o salida Representa el matenal o informacidn que entra o sale del procese
Conecta flujos separados en una pagina al indicar que el flujo centinGa donde se
O Conector sitlla un conector idéntico. Puede contener letras o hiimeros o ser de colores
diferentes en caso de existir mas de un conector
D Conecta flujos separados por miltiples pdginas al indicar que el flujo continlia
Conector fuera i . . ,
de pagi donde se sittia un conector idéntico. Puede contener letras o niimeros o ser de
Cl D € pagina colores diferentes en caso de existir mas de un conector
_— Linea de flujo Indica el orden de ejecucidn de los subprocesos

Tabla 70 Simbologia considerada para la construccion de un diagrama de flujo.

Es importante mencionar que existen mas simbolos para realizar diagramas de flujo,
sin embargo, son utilizados en aplicaciones mas especificas y complejas; se
recomienda usar unicamente los simbolos basicos para asegurar que el diagrama sea
facil de leer e interpretar y, en caso de usar simbolos mas complejos se recomienda

incluir una leyenda o clave del simbolo.

109
191




.

,

GUIA PARA LA APLICACION E INTERPRETACION DE LAS HERRAMIENTAS

»

-’

ESTADISTICAS Y ADMINISTRATIVAS UTILIZADAS EN LA REVISION ANUAL DE

PRODUCTO.

‘gpoadip ugiejoediion jod sejaige) ep uppeduqge) gf esed ofng ep eweifieiq £ol enbiy

SEpESBALS
sels|qe] op aj0

[EnSIA UgIdsy| -
PEpELLIEH -
:0se0oid ap joquon

[BUl OB UIpUDY =
IR

CIUBIBUOI PO

SOMISE
sojdiund ap ugpeioe, -
§[S0P 3P peplIo)uN -
umon|os( -
ugesBauisan -

ogad ap ugpeues, -
PERIIgE] -

EZaIng -

Josadey -

upidiasan -

osaaoad 3p [0RUOD

BIOpes)qe] -
wodinbg

ajuBILIpUSY -
upzUnd ap oyELE] -
BIDPEFIA|TE]

€| 9P PERICIIA -
HLETTIERY

‘OpES}BIge L

Enaped
ap oueLue] A eulo -
pepaLUIny -
JED 3P AP .
JBUENEH 3p SIpUf ,
epepedung pepisuan
slusiede pepisusg ,
ssoday ap onbuy .
sopips 2p elajoay -
ugadugsag =
sosasold ep jonuss

1ope|nzayy -
odinba

ouIIpLEY -

pEpaLLNL 3Pt -
opepTaW ap oduwal] -
opefzals 3p PEPOIBA -
HUETHTERY

"OpeRZsN

L—]

(ugjaonpoud ap uspIo g
U3 OpIo3IqeISa) “ON ENEN -
:odinby

‘anjae cidpupd

A squaidiona ap upoegpy =
EJIEW 30 QWY -
eyl

“OpPEZIWE |

“EREIAAN
K EpEN||ed BZUE T
:odinbg

'BPIUNS PEQILED =

0§

2P prawny off obipgo -
“EpEQUIE

el BUS|EW 3P SEIEUY -
HETTTTET Y

“ugloanpoid ap uapio
€] & OpJenJe ep ewyd
EIJ8]EL B0 DRUNG

ojan|

110

192




GUI’A‘ PARA LA APLICACION E INTERPRETACION DE LAS HERRAMIENTAS
ESTADISTICAS Y ADMINISTRATIVAS UTILIZADAS EN LA REVISION ANUAL DE
PRODUCTO.

Diagrama de proceso PEPSU (o SIPOC)

Este diagrama es util para identificar proveedores (P), entradas (E), el proceso (P),
salidas (S) y usuarios (U) o por sus siglas en inglés SIPOC (suppliers, inputs, process,
outputs and customers).

Construccidon de diagrama PEPSU

Este diagrama se utiliza generalmente para visualizar el proceso que sera mejorado o
para evaluar una operacién unitaria especifica. Para su construccién se requiere que
exista un diagrama de flujo del proceso en cuestion y en base a él se siguen los
siguientes pasos:

¢ Del diagrama de flujo, identificar las 5 etapas principales (P.E.P.S.U).

« Identificar las salidas (El resultado general del proceso)

* Especificar los usuarics (Los que reciben el resultado)

+ Establecer las entradas necesarias del proceso (Insumos, documentos, etc.)

¢ Identificar los proveedores (Quienes proporcionan las entradas)

Proveedores Entradas Proceso Salidas Usuarios
{Suppliers) finpuis) {Process) {Qutputs) {Customears)
Proveedores di materia prima  (Principios activos Lote de tahletas acondicionadas [Centro de distribucion
Almacén de insumos Excipienies Clients
Makerial de envase
Crden de produceian
Orden de acondicionamiento

Surtido de materia pama . . ) Lote de tabletas )
deacuerdoalacedende f—n Tamizado. M Mezclhdo. M Tableteade, |~ Acondicionamiento. [ ervasadas Fin
producgicn,

Figura 104 Diagrama PEPSU para la fabricacién de tablefas por compactacion directa.

Mapeo de procesos

Basicamente es un diagrama de flujo de proceso, sin embargo, esta mas apegado a la
realidad, en el cual se especifican las actividades que efectivamente se realizan en el
proceso por lo que el mapeo de procesos se realiza en un nivel micro (es decir, de una
actividad especifica) para un analisis mas preciso y minucioso; mientras que el
diagrama de flujo de proceso es a nivel macro, (es decir, una vision mas general del
proceso).
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Construccién de un mapeo de procesos

De un diagrama de flujo ya establecido, se delimita un subproceso especifico, el cual
se desea evaluar, posteriormente se describe de manera mas minuciosa de acuerdo

con el objetivo establecido.

Surtido de materia prima
de acuerdo con la orden |4 Tamizado || Mezclado [ Tableleado [ Acondicionamiento ‘| Lote de tabletas Fin
¥ envasadas
de produccidn

Llenado de la

matriz =+ Compresion =M Consolidacion =M Descompresion [~¥ Eyeccion

Figura 105 Mapeo de procesos para la fabricacion de tabletas por compactacion directa.

Diagrama de causa y efecto (Ishikawa)

Descripcién: Es un método grafico que representa la relacién de un problema (efecto)
con los factores que posiblemente los producen (causas); existen tres tipos de
diagramas de Ishikawa: Método 6M, Método tipo flujo del proceso y metodo de
estratificacion.

¢Para qué sirve? Sirve para identificar, organizar y analizar las causas potenciales
que generan un problema cbhtenidas mediante diversas perspectivas; esta herramienta
aumenta su eficacia cuando es utilizada en cenjunto con el diagrama de Pareto debido
a que ayudan a enfocar las causas del problema.

Tambien es conocido como diagrama de espina de pescado debido a la similitud que
presenta con el esqueleto de un pez (ver figura 106).
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Causa potencial primaria Causa polencial prirmaria Catsa patencial primaria D%_D

Causa secundania

Gausa secundarna
Causa eclla

Canlea Wickla Causa erlang

Cousa terada
—

Causa secundana
Causa secundaria Causa ssnundana

Causa secundara Causatencixla

Consa

-
Causa lerdari

PROBLEMA A SOLUCIONAR

Causa tar t/—

Causa terdlana

Causa sacundana
Caisa lesciara

Causa secundaria

Causa lerclana Gausa terdaria

Causa secundaria

Cavsa secundaria Causa terciara

e bria Catsa secundaria Causa secundaria

Causa petencial primaria Causa potencial primaria Causa potencial primarla

Figura 106 Diagrama Ishikawa,; fambién denominado espina de pescado.

Construccién de un Diagrama Ishikawa
Paso 1. Establecer el método que sera empleado:

¢ Meétodo 6M

Este método agrupa las causas en seis secciones que determinan de manera
global el proceso; estos 6 elementos son conocidos como 6 M:

o Mano de obra (Manpower). Refiere al personal como origen del error.

®  Posibles causas que afectan el proceso: baja o nula capacitacion,
cambios de turno, baja capacidad o habilidad, falta de conocimiento,
falta de motivacion, problemas personales o de salud, efc.

o Maquinaria (Machinery). Refiere al equipo e instrumentos como origen del
error.

= Posibles causas que afectan el proceso: inestabilidad en las
instalaciones, mal funcionamiento, malas condiciones de operacion,
ajuste incorrecto, mal calibrado o calificado, estado de [ubricacion,
estado del equipo, mantenimiento, efc.

o Materiales (Materials). Refiere a los insumos y principios activos como
origen del error.

= Posibles causas que afectan al proceso: Proveedores o fabricantes
no confiables, propiedades fisicas y quimicas diferentes, estabilidad
de los materiales, material de envase no apropiado, etc.
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Métodos (Methods). Refiere a los diversos métodos (de proceso, de
validacién, analiticos, etc.) como origen del error.

* Posibles causas que afectan al proceso: No estandarizados, no
especificos, incorrecta ejecucion del método, realizacion de
excepciones, etc.

Medicion (Measurements). Refiere a los instrumentos de mediciéon y
mediciones como origen del error.

= Posibles causas que afectan al proceso: Tamafio de muestra no
representativa, legibilidad de Ilos datos, reproducibilidad y
repetibilidad, fatiga del medidor, instrumentos mal calibrados, etc.

Medio ambiente (Mother-nature). Refiere a las condiciones ambientales,
instalaciones y sistemas criticos como origen del error.

= Posibles causas que afectan al proceso: Temperatura, humedad,
vibracion, luz, contaminacion interior, flujos de aire, etc.

¢ Método flujo del proceso
La linea principal del diagrama Ishikawa es representada por la secuencia
normal del proceso y los factores que afectan la calidad se afiaden en el mismo
orden correspondiente al proceso. En cada etapa del proceso se debe
cuestionar ; Qué factor en esta parte del proceso puede tener un efecto sobre el
problema?

¢ Meétodo estratificacion
Se realiza un analisis previo de las causas que pueden originar el problema
mediante una lluvia de ideas. Este diagrama brinda resultados mas efectivos que
los anteriores debido a que se enfoca directamente en las causas potenciales
del problema.

A continuacién, se presenta una tabla que enlista las ventajas y desventajas de cada

método:
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Método Ventajas Desventajas
Se enfoca en el proceso. Tiende a concentrarse en
Exige la consideracion de una causas insignificantes.
6M gran cantidad de elementos. Cada rama puede contener
Es posible usarlo incluso varias causas secundarias.
cuando el proceso no se No muestra como es el
conoce lo suficiente. proceso.
Obliga a elaborar el diagrama
de flujo.
Considera al proceso como
causa del problema.
Es posible identificar Es dificil aplicarlo si el proceso
Tipo flujo del procedimientos alternativos. es laborioso.
proceso Permite familiarizarse con el Es posible no detectar la
proceso. verdadera causa del problema.
Presta atencién a las fuentes
de variabilidad.
Es posible encontrar
problemas no considerados.
. Es posible no detectar causas
Es el diagrama que presenta i A
e potenciales importantes.

menor complejidad. : :

% Requiere de un amplio
Se centra directamente en el St

: - S conocimiento del proceso,
Estratificacion analisis del problema.

Proporciona un agrupamiento
claro de las causas del
problema.

producto y las causas
potenciales.

Es dificil definir causas
secundarias y terciarias.

Tabla 71 Ventajas y desventajas de cada método utilizado en un diagrama Ishikawa.

Paso 2. Dibujar una linea horizontal de izquierda a derecha®, que termine con un
recuadro donde se describe un problema que afecte la calidad; de preferencia, uno ya
establecido en un diagrama Pareto.
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Tabletas con
bajo peso

Figura 107 Construccion de diagrama Ishikawa; método 6M y estratificacion.

Nota *: En el método tipo del flujo de proceso, en lugar de dibujar una linea se coloca
el diagrama de flujo.

Surtido de materia Lote de tablelas . Tabletas con
prima e acuerdocon K Tamizedo [ Mezciado [ Tableteado [% Acondicinamiento [ OO0 oo i i
I créen de produceion bajo Peso

Figura 108 Construccion de diagrama Ishikawa; método tipo flujo de proceso.

Paso 3. Escribir las causas potenciales principales que influyen en el problema en
ambos lados de la linea horizontal; encerrar cada uno en un recuadro y unirlos
mediante una linea a la linea central.

e Para el método 6M cada recuadro contendra una M.

Mano de o .
Shea Maquinaria Materiales
Tabletas con
bajo peso
. i Medio
Métodos Medicion ArARTartS

Figura 109 Construccion de diagrama Ishikawa; método 6M.

116

198



GUI'A'PARA LA APLICACION E INTERPRETACION DE LAS HERRAMIENTAS
ESTADISTICAS Y ADMINISTRATIVAS UTILIZADAS EN LA REVISION ANUAL DE
PRODUCTO.

e Para el métedo tipo flujo de proceso a cada subproceso debera realizarse la
pregunta clave: ;Qué posible causa en esta parte del proceso puede tener un
efecto sobre el problema? Y con base a la respuesta se establecen las diversas

causas.
Proveedores ‘ Personal S?:Eact isn ‘ Erulpo ‘
Surtide de mataria
E i de pcuerdo oon Mezciado || Tavisieado [+ Acondcionamionto fef LOI0E l0IcIaG @_ Tg:;gtgiggn
Materia prima | Personal Material Personal Sﬁﬂr?oahclfnda

Figura 110 Construccion de diagrama Ishikawa; méfodo tipo flujo de proceso.

¢ Para el método de estratificacién, primero se realiza un analisis de las posibles
causas mediante una lluvia de ideas; se agrupan por afinidad y cada grupo
representa las causas potenciales.
o Analisis previo
= Cambio de materias primas diferentes a las acostumbradas.
» Dosificacion inadecuada de la tolva.
=  Mal ajuste de |a tableteadora.
= |ubricacién deficiente de los punzones.
= Baja presion de compresion.
=  Mala distribucién de particulas de polvo.
»= Balanza no calibrada.
»= Cambio de proveedores.
= Tamafio o forma incorrecta del comprimido.
= Falta de algun componente de la formulacién.
= Tamafio y forma del granulado.
=  Exceso de particulas finas.
= Problemas de flujo del polve (reologia).
» Suciedad de tableteadora.
» Exceso en la velocidad de compresion.
= Punzon flojo.
= Error de surtido de materia prima.
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o Agrupamiento

Mezclado deficiente.
Desajuste de la tableteadora debido a desgaste.

Materia prima Personal Equipo Mezcla Tableteadora
* Cambio de Dosificacién + Balanzano |» Mala e Lubricacion
materias inadecuada de | calibrada distribucién de| deficiente de
primas la tolva s Mezclado particulas de los punzones
diferentes a las|s Mal ajuste de deficiente polvo « Baja presion
acostumbradas| la tableteadora * Tamafio y de compresién
» Cambio de Falta de algtin forma del  Suciedad de
proveedores componente de granulado tableteadora
la formulacion * Exceso de e Excesoenla
Error de surtido particulas velocidad de
de materia finas compresién
prima » Problemas de |e Punzén flojo

flujo del polvo

e Desajuste de
la tableteadora

Tabla 72 Agrupamiento de ideas; método estrafificacion.

o Representacion grafica

Materia
prima

Personal

Equipo

Mezcla

Tablateadora

Tabletas con
bajo peso

Figura 111 Construccion de diagrama Ishikawa; méfodo enumeracion de causas.
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Paso 4. Escribir en cada rama de las causas principales, las causas secundarias y de
ser posible las causas terciarias.

Mano de

obra Maguinaria Materiales

\relociar inapropiadd

Mal seguimiento Mezciadora Raclogla pobra

Introducelon

de la orden de Tiempa de mzcla
squivocata dc roduccion mezu?:uo Eaja calidad
ajuste en equipos p —
Desconocen punzones Incomecto o T Segregacidn
&l equipo equivocades Exciplentes N i

Empleados no
capacitados

Tableteadora — Proveadores =

Desajuste Calidad en disminucican

Tabletas con
bajo peso

Descanocen el procedimiento

e o Unidades de
ren las determinacionas iy
) medida Wibraclon
Anallticos incorrectas ————
Sim nivelar Segregacidn

huevos mélodos

Baja presicn de compresidn \.-’o]_aﬁl lzacion de exciplentes

-

- Balanza \\ T Temperatura

Sin cafibrar

J.lIll Validacian

Rewvalidaclén

Tableteado —

. - i
Alta velocidad de compresian Degradadan da algun excipients

Medio

Meétodos Medicion ambiente

Figura 112 Construccion de diagrama Ishikawa, método 601

Seqregacidn ) )
‘ Proveedores Personal ?eﬁlm Equipo Mezcleco deficiente
Mezcladara
Excacn do —— Punzén fcio
:":";d""“ Mismos particulzs fnas, Nala ditrbusiin No calibrada Bainzs
" - provests sueceidn | paricasde [ _—— .
Cambic da /\ "~ ingerrecla 2 Exceso seyelocitad de tompresin
) it - o He nivelada
mateiias primas mﬂn oel famiz aja resiin.
::ﬂfiaalrh pmla Problemas de comprasion / Lubricagiin sefigiante de los punZanes
dafijoen Suciadad da la Desajvsle en la fableteadara
— "
#l poivo tabloteadora Temnaiio o forma neormacta daf compdrmids
Surlido de materia abletas con
prima de acuardocon = Temizado | Meacade || Tableteado b Acondicionamient L”fﬂ::;:;f“ Fin T .
Ia onden de producsion ba]Cl Peso
& Mal seguiméanic
ﬁ ] de Ia orden de
ch“g {-,nb‘*’n P Dosificacién
; inatecuada b
tngein ] S | s
. . reqacon d
Maleria prima | Personal Material Personal || 5% p%ﬁ" e

Figura 113 Construccién de diagrama Ishikawa; método tipo flujo de proceso.
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Materia

prima Personal Equipo

Dosificacién Falta de algin
inadecuada . compoenents en la

delatolva T\, formulacian

Presencia de
polimerfos

Mo callbrada Balanza

j//ﬂu nivelada

4 Mezclado
m!n‘IC:rE”"li Mazcladora

Mismeos proveedares;
disminucion de calidad

Error de surtido en
Proveadores la materia prima

Mal ajuste de la
nuevos

lableteadora —

Tabletas con

Lubricacién bajo peso
deficiants da los

Mala distibucionde ___—— —— Tamarfio o forma
particulas de palvo punzones i Incomacta del
Exceso de Pu_nznn
particulas finas 919 Suciedad de la

Tamafio y forma
del granulado

tableteadora
Baja presidn

Exceso de velocidad
Problarmas de de compresldn \ de comprasién
flujo en &l polvo

Desajuste en |a
tableteadora

Mezcla Tableteadora

Figura 114 Construccion de diagrama Ishikawa; método enumeracion de causas.

Paso 5. Marcar las causas mas relevantes y decidir sobre cual(es) se va(n) a investigar
y elaborar un plan de accién para determinar las acciones correctivas o preventivas a

realizar.

TIPS:

s Registrar en el diagrama datos importantes como:
o Titulo.
o Nombre del proceso.
o Nombre del producto.
o Participantes o involucrados.
o Fecha
¢ Considerar como causa aquellos factores que son fuentes de variacién durante
el proceso.
¢« Asignar un valor numérico a cada causa para establecer importancia. (ej.
Calificar el grado de importancia de 1-10 donde: 1=poco importante y 10= muy
importante).
¢ Utilizar el diagrama Ishikawa en conjunto con el diagrama Pareto.
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Hojas de verificacién

Descripcion: La hoja de verificacién es un formato establecido por cada empresa cuya
principal caracteristica es permitir un primer analisis de manera visual y asi apreciar las
principales caracteristicas de la informacion recolectada.

¢Para qué sirve? Su principal utilidad es la recoleccidén de informacién concreta de un
proceso en particular, sin embargo, es apropiado para fortalecer el analisis y la
medicidn del desempefio de los diferentes procesos de la empresa ya que al recolectar
informacién permite orientar esfuerzos, actuar y decidir objetivamente.

Construccion de Hojas de verificacion

Para su elaboracién se debe considerar |los siguientes puntos:

1. Deben permitir visualmente un primer analisis sin necesidad de un
procesamiento de datos adicional.
2. Deben permitir un registro de datos sencillo, sistematico y facil de interpretar.

3. Deben asegurar que los datos registrados son significativos y validos para
interpretar el proceso.

Una vez considerados los puntos anteriores:

¢ Determinar en qué situacion es necesario evaluar y definir qué tipo de datos o
informacién va a ser registrada.
o Establecer el periodo de tiempo en el cual se recolectaran los datos.

¢ Disedar el formato adecuado; se recomienda afiadir |a siguiente informacién:

o Fecha. o Responsable de recoleccion
o Turno o dimension de tiempo. de datos.

o Proceso. o Especificaciones.

o Maquina. o Cualquier informacion que
o Area. pueda ser de utilidad.

Tipos de hojas de verificacion

1) Hoja de verificacion para la recoleccion de datos: Se realiza una marca en la
columna que presente el valor obtenido en la medicion; se utiliza principalmente
para contabilizar la frecuencia obtenida de dicha medicién y, al sefalar las
especificaciones, facilita la observacién directa de productos no conformes.
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Mombre del preducto; Fecha:
Himero de ot Seceion
Elapa de manufaciura; Responsable de medicion:
Prueba; Vanacion de pesg Comemarnos;
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Figura 115 Hgja de venficacion para la recoleccion de datos.

2) Hoja de verificacion de articulos defectuosos: Se realiza una marca en donde
indique el defecto o problema encontrado; se utiliza para registrar la frecuencia
de defectos encontrados y sefiala cual es el principal o de mayor ocurrencia lo
que genera una oportunidad para implementar medidas para eliminar o disminuir
Su ocurrencia.

Nombre del producto: Fecha:
Ndamero de lote: Seccién:
Total inspeccionados: _100 tabletas Comentarios:

Responsable de inspeccion:

Defecto Frecuencia Total
Particulas negras H 2
Larinacién tif 3
Astillado / 1
Pegado friditel 8
Roturas tH 3
Wariacidn de dureza SRR ARNERNNAY) 14

Figura 116 Hoja de verificacion de articulos defectuosos.
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3) Hoja de verificacién de defectos y posibles causas: En ella se especifican que
tipo de defectos se presentan en la inspeccién y se sefialan con una marca
especifica; se indica en las columnas las posibles causas. Se utiliza cuando se
indaga acerca del factor que genera el defecto.

HWombre del producto: Fecha:

Total inspeccionados: 150 tabletas Seccion;
Responsable de inspeccion: Comentarios:
Turna:

Magquina tableteadora
LOTE A B c D
KXXX + - cecoa
ADOD1 ++ anos
oa
* W o000 ‘+*'+ 20 0000 -l -]
AQCQ2 XX -
+++++
XX + rwa
ADOO3 + ¥ ® A e
o
x: Astillado +; Dureza superior ®. Pegade * Picado

Figura 117 Hoja de venficacion de defectos y posibles causas.

4) Hoja de verificacién para la ubicacién de defectos: Son disefiadas para localizar
mediante un diagrama la zona donde se encuentra el defecto; son Utiles para
distinguir el sitio donde predomina un defecto, generalmente son usadas durante
una inspeccién visual ya que consiste en un dibujo o imagen, sin embargo,
también puede representarse mediante una grafica o tabla.

Nombre del producto:_Espéculo vaginal Fecha:
Etapa: Inspection visual Seceidn:
Responsable de inspaceion; Comentarios:

Tumo:

Figura 118 Hoja de verificacion para la ubicacion de defecfos.
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Anexo 4. Ejemplo de PNO de revision anual de cada producto

Logo de la
g Nombre de la empresa
empresa

PROCEDIMIENTO NORMALIZADO DE P I R

OPERACION PARA LA ELABORACION DEL gﬁ?:'}g;}( XX ﬁ:ﬁ;"tuye' 1'385’9'”'3 1:0e

REPORTE DE REVISION ANUAL -XX-
Fecha de i o g

AREA: FARMACEUTICA emision: L TEYIRn:
*+|f*‘fl****

I. Objetivos.
= Establecer los requisitos necesarios para elaborar el reporte de Revisidn Anual de

Producto (RAP).

II. Alcance.
Este procedimiento aplica a todas las areas involucradas en el proceso de produccidn de

los productos fabricados.

lll. Responsabilidades.
* Del director general (DG):
o Promover la cultura de calidad y apoyar al responsable del area de calidad.
o Participar activamente dentro del comité de calidad en la toma de decisiones y la
implementacion de acciones cormrectiva y preventivas.
» Del coordinador del comité de calidad {CoC):
o Recopilar y organizar |a informacion que conforma el reporte de RAP.
o Asegurar que cada uno de los involucrados en la revisiéon anual conozean los
principios basicos de la RAP.
o Elaborar una base de dalos que contenga la informacidn referente al reporte de RAP.
o Dedcidir junto con olros departamentos las medidas preventivas v correclivas con base
en las observaciones detectadas durante la revision.
o Analizar la informacién presentada.
o Asegurar que la informacién conformada en la revision llegue a la alta gerencia sin
contratiempos.
o Elaborar el reporte de RAP.

o Mantener resguardada y actualizada la informacién de la RAP.

Elaboré: Reviso Autorizo:
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Logo de la
empresa

Nombre de la empresa

PROCEDIMIENTO NORMALIZADO DE o : . .
OPERACION PARA LA ELABORACION DEL Cg‘gj'g& Sustituye: | Pagina 2 de
REPORTE DE REVISION ANUAL PNO-XX-XX | N/A 18
Fecha de ot (s
AREA: FARMACEUTICA emision: fﬁ?j‘f‘;{ﬂﬁ revision:
I’krltl'in'ltk

* Del comité de calidad (CC):

o Proporcionar informacién referente a las quejas recibidas ligadas a la calidad y

proceso de fabricacion del producto, asi como las acciones preventivas y correctivas

tomadas.

o Presentar una breve descripcién de las reacciones adversas presentadas, asi como
acciones preventivas y correctivas tomadas.

Del encargado del drea de fabricacién y acondicionamiento (EF/EA):

o Proporcionar la informacion correspondiente a los registros de los lotes producidos y
los retrabajos, reacondicionamientos y reprocesos existentes.

Del encargado del drea de control fisico-quimico y microbiolégico (ECF/ECM):

o Praparcionar la informacién corraspondienta a los registros de los lotes analizados,

asl como los resultados fuera de especificacion y fuera de tendencia.

o Proparcionar las nimeros de lote de productos con desviaciones.

Del encargado del drea de asistencia técnica y desarrollo (ED):

o Praporcionar la informacidn correspondiente a los estudios de estabilidad, los

resultados obtenidos y validacion de los métodos empleados.,

o Proporcionar la informacién referente a los resultados de la revisidn de muestras de

retencién y los estudios de estabilidad acelerada.

Del encargado del drea de validacién (EV):

o Proporcionar los resultados de la validacién de procesos, métodos analiticos y

equipos e informacion referente a sistemas criticos.

Del encargado del drea de documentacién (EDOC):

o Proporcionar informacién referente a los lotes producidos, liberados, rechazados y
sin dictamen los cuales sirvan de referencia para la elaboracién del informe de RAP.
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o Resguardar el reporte de RAF una vez que éste autorizado.

= Del encargadao del area de registros sanitarios (ER):

o Proporcionar informacién actualizada del registro sanitario de cada producto
elaborado, sus modificacicnes vy, de presentarse el caso, los registros
descantinuados.

+ Del encargado del area de aseguramiento de calidad (EAC):

o Proporcionar informacién referente a los productos que presentan desviacion, fallas
y resultados fuera de especificacion.

o Presentar una breve descripcion de la desviacién, resultado fuera de especificacion
o falla presentada, asi como las acciones preventivas y/o correctivas tomadas.

» Del encargado del area de almacenes (EAL):

o Proporcionar informacion acerca de los productos en retencidon temporal,

facturados, vendidos, devuellos y retirados.
» Del responsable sanitario (RS):

o Verificar que el procedimiento descrito se cumpla.

o Dar seguimiento a las acciones preventivas y correctivas que se presenten a raiz
del reporte de RAP.

o Autorizar el reporte de RAP.

IV. Definiciones
+ Accion correctiva, a las actividades que son planeadas y ejecutadas, con el fin de
corregir una desviacién o na conformidad.

Elabord: Revisd Autorizo:
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» Accion preventiva, a las aclividades gue son planeadas y ejecutadas, para eliminar
la causa de una desviacion o no conformidad u ofra situacién potencialments
indeseable.

» Base de datos, al conjunto de informacion relacionada que se encuentra agrupada
o estructurada en un sistema electronico de archivas que permite organizar la
informacion.

» Comité de calidad, a los responsables de los diferentes departamentos de la
empresa que cuentan con la experiencia suficiente para cumplir con sus actividades
designadas en el proceso de revisidn anual de producto, asi camo la interpretacion
y el andlisis de los resultados obtenidos.

« Control de calidad, a un sistema de actividades operacionales rutinarias puestas
en el lugar donde se desarrollan los procesos para identificar y corregir las
desviaciones de los requisitos establecidos.

+ Control en praceso, a las verificaciones realizadas durante la fabricacidn para el
seguimiento, y de ser necasario, ajuste del proceso.

* Desviacién o no conformidad, al no cumplimiento de un requisito previamente
establecido.

« Estudios de estabilidad. Pruebas gue se efectlan a un farmaco o a un
medicamento por un tiempo determinado, bajo la influencia de temperatura,
humedad o luz en el envase que lo contiene.

« Estudios de estabilidad acelerada. Estudios disenados bajo condiciones
exageradas de almacenamiento para incrementar la velocidad de degradacion
quimica, bicldgica o los cambios fisicos de un farmaco o de un medicamento.
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Farmacovigilancia, a la ciencia que trata de recoger, vigilar, investigar y evaluar la
informacién sobre los efectos de los medicamentos, productos bioldgicos, plantas
medicinales y medicinas tradicionales, con el objetivo de identificar informacion
hueva acerca de las reacciones adversas y prevenir los dafios en los pacientes.
Maquila, al proceso o etapa de un proceso involucrado en la fabricacidn de un
medicamento, realizado por un establecimiento diferente del titular del Registro
Sanitario; puede ser nacional, internacional, temporal o permanente.

Muestra de retencidn, a la cantidad suficiente de materias primas o producto para
llevar a cabo dos analisis completos, excepto prueba de esterilidad y pirégenos.
Procedimienio normmalizado de operacidon, al documento que contiene las
instruccicnes necesarias para llevar a cabo de manera reproducible una operacién.
Queja, a toda observacion proveniente de un cliente, relacionada con la calidad del
producto.

Reaccion adversa, a cualquier efeclo perjudicial y no deseado que se presenta a
las dosis empleadas en el hombre para la profilaxis, el diagnéstico, la terapéutica o
la modificacion de la funcion fisiclagica.

Registro electrénico, al conjunto de informacion que incluye datos electrdnicos
{texto, numeérico, grafico) que es creado, modificado, mantenido, archivado,
restaurado o transmitido a través de un sistema computarizado.

Registro, al documento que presenta evidencia de las acciones realizadas para
demostrar el cumplimiento de actividades o instrucciones.

Reporte, al documente de Ila realizacion de operaciones, proyectos o
investigaciones especificas, que incluye resultados, conclusiones v

recomendaciones.
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Revision anual de producto, al andlisis histérico de la calidad de un producto, el
cual toma como referencia todos los documentos regulatorios vigentes en el ambito
quimico farmacéutico nacional, los critarics internacionales reconocidos
generalmente, asi camo los lineamientos intemos de cada empresa.

Sistemas criticos, a aquéllos que tienen impacto directc en los procesos Yy
productos.

Validacidn, a la evidencia documental generada a través de la recopilacidn y
evaluacidn cieniificas de los datos obtenidos en la calificacidn y de las pruebas
especificas, a Io largo del todo el ciclo de vida de un producto, cuya finalidad es
demostrar la funcionalidad, consistencia y robustez de un proceso dado en cuanto

a su capacidad para entregar un producto de calidad.

Simbolos y Abreviaturas
Acciones Corractivas, Acciones Preventivas (por sus siglas en

CAPA i ; . : :
inglés, Corrective Action and Preventive Action).

COFEPRIS Comision Federal para la Proteccion contra Riesgos Sanitarios.

DCI Denominacion Comun Internacicnal.
FEUM Farmacopea de los Estados Unidos Mexicanos.
n.a No aplica.
PNO Procedimiento Normalizado de Operacidn.
RAP Revision Anual de Producto.
Elabord: Reviso Autorizé:
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VI. Procedimiento.
a. Creacion del comité de calidad.
Paso | Responsable Accidn Documento
Promover la creacion de un comite de
calidad el cual debe estar conformado por:
¢ Un coordinador del comité de calidad.
* Responsables de las &reas de:
ad. DG Fabricacion, acondicionamiento, na
madquilas, control fisico-quimico, control
microbioldgico, asistencia técnica ylo
desarrolle, validacién, decumentacion,
registros y aseguramiento de calidad.
Establecer los periodos de revisién de cada
a.2. DG ] na
producto fabricado.
h. Elaboracion de la base de datos.
Paso | Responsable Accidn Documento
Elaborar una base de datos el cual
cantendra |a informacion mas relevante del
b.A. CoC expediente de produccién W s
acondicionamiento de cada producto
fabricado.
b.2. CoC Validar la base de datos. n.a
Elaboro: Reviso Autorizo:
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b.3. CoC

Solicitar a los responsables de cada area &l
registro de la informacion establecida en la

base de datos.

n.a

c. Registro de informacion en la base de datos.

Paso | Responsable

Accidn

Documento

o]

o

c.l. E.F/EA

O
o

]

Ingresar a la base de datos:

Registro total de lotes producidos.
Mo. total de lotes maquilados.

No. de lotes con retrabajos.

No. de loles reacondicionados.
No. de lotes reprocesados.

n.a

o]

c.2. ECF/ECM

Ingresar a la base de datas:

Registro total de lotes analizados
(como producto a granel, intermedic
y terminado}; incluir cantidad a
granel! tedrica y real, rendimientos y
especificaciones de rendimiento.
No. de lotes de productos con
resultados fuera de especificaciones
y fuera de tendencia.

No. de lote de productos con

desviaciones yfo no conformidades.

n.a

c.3. ED

Ingresar a la base de datos:

n.a
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Ne. total de productos con estudios
de estabilidad; incluir el cédigo del
protocolo seguido y las condiciones
de estudio,

No. de lote de productos con
desviaciones o resultados fuera de
especificacion durante los estudios
de estabilidad.
Resultado de los estudios de
estabilidad acelerada o de anaquel;
Incluir el cédige del protocolo seguido
y las condiciones de estudio.

Estatus de |a revisién de muestras de
retencion; incluir el nimero de lote de
donde provianen las muestras,

No. de productos desarrollados y en
la etapa en que encuentran.

o

c.4. EV

Ingresar a la base de datos:

Estatus de validacién de procesos;
incluir el codigo del protocolo, No. de
lotes presentados, fecha en que se
realizaron y, sl aplica, Ilas

revalidaciones,

N.a
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Estatus de validacion de meétodos

analiticos; incluir el codigo del

protocolo, las referencias de los
métodos empleados, fecha en que se
realizaron y, si aplica, las
revalidaciones.

Estatus de validacion de sistemas
criticos; incluir la descripcion del
sistema y el codigo del informe.

Estatus de validacidén de equipos.

Ingresar a la base de datos:

o Formula cuali-cuantitativa y sus
madificaciones.

o Especificaciones del producto.

o Modificacionss (si se presentaron).

o Informacidon del historial de los

5 EROE insumos  involucrados  en la na

fabricacion de los lotes.

o Actividades subcontratadas; incluir el
folio del contrato y la descripcion de
la actividad.

o No. de lotes producidos.

o No. de lotes liberados.

o No. de loies rechazados.

Elaboré: Reviso Autorizo:
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o No. de lotes sin dictamen.

c.B.

cc

Ingresar a la base de datos:

o No. de quejas recibidas.

o Descripcién de la queja.

o Causade la queja.

o Una descripcion de las reacciones
adversas (si se presentaron); incluir
folio del reporte generado, y la CAPA
implementada; ademas  incluir
referencia cruzada al plan de mansajo
de riesgo y planes de estabilidad.

o No. de devoluciones recibidas.

o No. de retiros realizados.

o Causa de la devolucion o retiro.

n.a

c.7.

ER

Ingresar en la base de datos:
o No. de registros nuevos.
o No. de registros modificados; incluir
las referencias cruzadas al numerc
de solicitud emitido por COFEPRIS.

o No. de registros descontinuados.

n.a

c.B.

EAC

Ingresar a la base de datos:
o No. de lote de productos con
desviacion; incluir folio, motivo y Ia

n.a

Elaboro:
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situacion o estatus en que se
encuentran.

o No. de Ilote de productos con
resultades fuera de especificacion;
incluir folio, motivo y la situacién o
estatus en que se encuentran.

o No. de lotes de productos con fallas.

c.9.

Ingresar a la base de datos:
o No. de productos en retencion
lemporal.
o No. de productos facturados.
o No. de productos vendidos.
o No. de productos devueltos.
o No. de productos retirados.

o No. de productos para cobertura.

n.a

c.10.

ColC

Ingresar a la base de datos:
o Informacion de las acciones
derivadas de la RAP anterior.

o Resumen del reporte de RAP.

n.a

Elaboro:
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d. Recopilacion de la informacion.
Paso | Responsable Accibon Documento
Recopilar y descargar de la base de datos la
d 1. CoC informacién obtenida durante el tiempo de n.a
revision.
Vierificar que dentro de la informacion
obtenida se encuentren los datos minimos
d.2. CoC _ o NOM-059-
establecidos en el apéndice B de la NOM- SSA1-2015
059-SSA1-2015 (ver Anexo 1).
e. Evaluacidon de tendencias.
Paso | Responsable Accibn Documento
Evaluar las t{endencias presentadas
mediante andlisis estadisticos; considerar
como minimo:
o Medidas de tendencia central
ed. CoC media aritmética, mediana, moda, n.a
valor maxima y valor minimo.
o Medidas de dispersion: Desviacion
estandar vy coeficients de variacion.
o Graficas de tendencias:
Histograma, Diagrama de Parelo,
Elaboré: Reviso Autorizo:
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caja vy bigote, diagrama de

dispersian, etc.

o Graficos de control:
Para variables: X - Ry X - §
Para atributos: n —np, ¢—u

o Capacidad de proceso: Cpk, Cpi,

Cps, Ppl{.

Realizar un analisis de los resultados

obienidos y con base en ellos anexar al

e.z. CoC . . n.a
reporte las conclusiones y las acciones
derivadas de ellas.
f. Elaboracidn del reporte.
Paso | Responsable Accidn Documento
Realizar el reporte conforme al formato
. ] , NOM-059-
fi. CoC establecido en el apéndice B normativo
S5A1-2015
presente en la NOM-059-S5A1-2015.
Mostrar el reporte terminado a los
: : i Reporte
f.2. CoC integrantes del comité para verificar los RAP
resultados de las tendencias evaluadas.
Evaluar la necesidad de implementar CAPA
f3. CcC n.a
y controles de cambios; con base en ellos,
Elaboro: Reviso Autorizo:
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proponer mejoras © cambios en las

especificaciones.

En caso de ser necesario, modificar las
f.4. CoC ) n.a
conclusicnes del reporte.

£.5 cc Aprobar el rt Reporte
. robar el reporte.
4 RAP
Entregar el reporte al responsable sanitario Reporte
f.6. CoC .
para autorizarlo. RAP
Evaluar el reporte; de no cumplir con los
(7 RS criterios establecidos entregar al Reporte
o coordinador del comité de calidad para que RAP
realice las correcciones pertinentss.
Reporie
f.8. RS Autorizar el reporte.
RAP
Reporte
1.9. EDOC Escanear y resguardar el reporte de RAP. BAP
Elaboré: Revisé Autorizb:
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VIl. Anexos
ANEXO 1. Apéndice B normativo
21.2 Apéndice B Normative. Revision anual del Producio.
Bey i Anual del Frodyeio

Mombra del producta Reglstre no:
ocl Concantracian:
Ravisitn del pariodo de: Hasto:
Towal de ioles ravisadoa:

Aprabadas

Aprobados con deaviaclén

Rechazados

Total:
Lotes BolD de exportacioni/pais:
Ravialsn de dozursnlazibn Realizads par: Faehar
Farmuia rformaenhn: Modficacionas en fa frmuie coal-cuantdatva.

Posisién  do  cspocificomdn  del  formmotde; AModiicocionea e log eapoecificacionas p mdlodes aoalltices del
pnducio nroducta.

Revizidn dul hislonal de emacos ¢ Tformiaede. Rever of Diatenol de fos s involuciodor s fe felnceciter de
biolimnpcos | aditivos £ motenal de ks Totes dol RAR Wolaonds combog on falvicordes, combing do espocificocdn y
B ASE BT anG IEOORNS DAHITICOS, MVOrencias Crlzdas, Ianomes ¥ IHomanims,

Revlaidn del sistema de geaticn de calidad Reallzada par: Fochai

Deswaciones wo prodacto no Wormacdn, (DCIar relergnoges eruzodas, repores & hrveshoooide de fovas ¥ CAPA
conformes BECCirers,

Reultados  analileos  ReE Moo, KT roferencios Cru2ene, rancetas & enislgneidn oe g 0800d s
g€ especiicacian  (O05)
raguliodes snoliticon fusrs do

tendenacia [O0T)

Revlalin de los detes del procosc Reaflionde por: Fecha:

Porémotros criticos. rformaedin: Rowvisidn do controlos on procoss, inshur rrediioooiones.
Mantenimienta del estado validade Reallzado por: Fecha:

Vaolidocidn do procose  Wormacidn: FRoviside de estafva de o volidocsdin ot procose,  incluir
ravakancionas.

Yalidaeldn do mblodes enalllicos  formmendn Rovisidn do estofisg oe fo valdocsln de ardlocios amaliticos, ol
rawabomcane e

Sislamas callicos  Ifovmacidn Deserpesr y revisidn del esfade valdedo,
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Anexo 1 (cont). Apéndice B normativo

Revisien de muesiras de retenclon

Reallzads por:

Facha:

ffarmacihin; Na evisten aheanncinnss advarsas sabre (A MiEers rapvesanfabiva
DEIRAUEE BT ANTE IR SIRCOCN wisual

Revision de establlidad

Realizade por:

Fecha:

Informocdn; EF prodicto cumnie eonstetertamenie con Io sspecficasidn a o largo
dai perinde de ceducidad, Feféraze a la revision de esiobitoad par ef andksis de
fendancias

Actividades subcontratadas analilics y proceas de Reslizads por: Fecha:
fabricacidn
Modificacion a las condiclones ds registro Reallzado por: Fecha:

Intormncidar frefeir fae pndafiencionas Menens ¥ Rdnuneraleas ded panada con
S8 FeHENeNCas CruEaOsRs B Do de soUoiud  (dMal Someian, apicbeco,
FRENazOcks ¥ art evainaciin por o COFEPIIE)

Compromisons post-marcadso adquirldes con las Reslizads por: Facha:
anlidades ragulatorias

fnchr farrmacovigifancia, estufcs fase IV, plarres de ruanefe de vesge, plares de

enlahilidod adicionale s
Holificaciones de¢ sospechas de reacciones Realizade por: Facha:
adverans
Fformacian: ncliir fas repcionacas oo fa cofifad /o process e fabincacidn ded
ORI,
Acclones derivadas de la revialon del rap antefior  Reslzads por: Fecha:
Ceonelualidn del RAP Reallzade por; Facha:
T
Acciones derivadas de las conclusienes deol RAP Realizade por: Fecha:
Reaumen de la Revizien Anual del Produclo
Realizade por Fartha
Aprebade por; Fecha;
- = .
Elaboro6: Reviso Autorizo:
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Logo de la Nombre de la empresa

empresa
PROCEDIMIENTO NORMALIZADO DE — —— :
OPERACION PARA LA ELABORACION DEL Sﬁ?:!}g;;( o Eh';';m”?e- 1':’:9'“3 18 de
REPORTE DE REVISION ANUAL -XX-
Fecha de o A
AREA: FARMACEUTICA emision: ﬂf,?f;',‘l‘ﬁ (EYISION.
ﬁk‘f**.‘l*l‘**

VIll. Referencias hibliograficas

« NORMA Oficial Mexicana NOM-058-S5A1-2015, Buenas praclicas de
fabricacidn de medicamentos. Diario Oficial de la Federacion. Viernes 5 de
febrero de 2016

+ Alfonso Garcia Jiménez. Desarrollo e implementacion de Revision Anual de
Producte en la industria farmacéutica. Tesis de licenciatura. Universidad
Nacional Autdnoma de Mexico; 2016.

e Comision Interinstitucional de Practicas Adecuadas de Fabricacion. Revision
Anual de Producto. Monografia técnica no 14. Mexico 1999,

Elabord: Revisd Autorizd:
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7.2. Desarrollo de hoja de desviacion (formato auxiliar para implementar en
la RAP).

A
FACULTAD DE ESTUDIOS SUPERIORES ZARAGOZA, UNAM ',\:/;

CARRERA: QUIMICA FARMACEUTICO BIOLOGICA \ R. /
LABORATORIOS FARMACEUTICOS ZARAGOZA X/

P

Formato Hoja de desviacion

AREA: FARMACEUTICA Cadigo: D-AAA00000-I1 Pagina 1 de 1

Fecha de ocurrencia:

Reportado por:

Etapa del proceso donde se presento la desviacidn / no conformidad:

Descripcion de la desviacion / no conformidad:

Evidencia del incumplimiento (punto de la norma / descripcién del proceso)

Clasificacion: Mayor Menor Critica

Responsable de la investigacion:

Folio del informe:

Conclusiones:

Folio de la CAPA implementada:

Firma del responsable de

. . Firma del supervisor
aseguramiento de calidad P
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7.3. Desarrollo de formato de Accion Correctiva - Preventiva (formato

auxiliar para implementar en la RAP)

FACULTAD DE ESTUDIOS SUPERIORES ZARAGOZA, UNAM
CARRERA: QUIMICA FARMACEUTICO BIOLOGICA

LABORATORIOS FARMACEUTICOS ZARAGOZA \ Rx _

Formato Accion Correctiva - Preventiva
AREA: FARMACEUTICA Cadigo: CAPA-AAA00000-I Pagina 1 de 1
Fecha de ocurrencia: | Folio de la hoja de desviacion:
Reportado por:

Descripcion del hallazgo:
Accion Correctiva implementada:
Analisis de causas:
Plan de Accidn
Actividad Responsable Fecha e_stlmada de Estatus
cierre
Reinspeccionado por: | | Fecha:
Cumple: SI___ NO
¢ Porqué?
Resultados de las acciones implementadas
Firma del responsable de cierre Firma del jefe de departamento
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7.4. Desarrollo de catadlogo de productos fabricados en los Laboratorios

Farmacéuticos Zaragozay generador de codigos

e Portada

IO A~ W A Y YO

L) j 1 {3 4

TR HYA
- 1™ scvaruso asministatvo (3) | i UNIVERSIDAD NACIONAL AUTGNOMA DE MEXICO <
*@) % FACULTAD DE ESTUDIOS SUPERIORES ZARAGOZA = (@
. 2y LABORATORIOS FARMACEUTICOS ZARAGOZA i~
& M : %
72 e HISTORIAL DE PRODUCTOS FARMACEUTICOS T &=
7’
BIENVENIDO AL HISTORIAL DE PRODUCTOS FARMACETICOS
Aqui encontraras informacion que te serd de utilidad en tu proceso. Por favor ingrese su codigo:

kg obtener codigo (1) ingresar codigo (2) -—
= A~
3 . »
Sf C < > X f}?ﬁ
QoA .# < A&'Jﬁ,“ V7

(1) Boton “Obtener cédigo”.- Al presionarlo abre el siguiente formulario:

Obtencidn de codigo ot
INGRESAR DATOS:
FORMA FARMACEUTICA ‘ | (1 1 ) j

PRINCIPIO ACTIVO ‘ (1 2) j

CONCENTRACION (por unidad) I (1 3)j

(1 4) Obtener codigo | Borrar | Cancelar |

(1.1) Forma farmacéutica: El alumno podra elegir la opcién que le
corresponde a la forma farmacéutica fabricada; entre las opciones
Gnicamente se encuentran las registradas en el catdlogo de los

Laboratorios Farmacéuticos Zaragoza.

Crema

w
Capsulas -
Crema =
Gomitas
Gel
Jarabe
Pasta
Palvo

| Soludon oral
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(1.2) Principio activo: ElI alumno podrd elegir la opciébn que le
corresponde al principio activo utilizado en la formulacion; entre las
opciones Unicamente se encuentran las registradas en el catalogo
de los Laboratorios Farmacéuticos Zaragoza para la forma
farmacéutica seleccionada. Las opciones a seleccionar cambian

dependiendo de la forma farmacéutica seleccionada.

Tabletas j Pasta -

| Oxido de zinc
. Oxido de Zinc-AGA0 Salalon o

Acido acetilsaliclico
Arido ascdrbico
Ibuprofena
Metronidazol
Sulfadiazina
Sulfametazing sédica
Sulfato ferroso

(1.3) Concentracion (por unidad). El alumno podra elegir la opcion que
le corresponde a la concentracion de principio activo seleccionado;
entre las opciones Unicamente se encuentran las registradas en el
catdlogo de los Laboratorios Farmaceéuticos Zaragoza para la

forma farmacéutica y el principio activo correspondiente.

Tabletas -
Acetaminofen o Paracetamal =
ad) | =

229



(1.4) Boton “Obtener codigo”.- Después de ingresar los datos al
presionar el boton “Obtener cédigo” enviara un cuadro de dialogo

con el cédigo correspondiente.

Obtencién de cédigo B
INGRESAR DATOS:
FORMA FARMACEUTICA | '20l®s j
Microsoft Excel *

L« |

FRINCIFIO ACTIVO

Tu codigo es TPT-AAF-200

Obtener cédigo Borrar 1 Cancelar ‘

CONCENTRACION (por u

L« |

El programa reconoce cuando no se ha ingresado informacién en

los campos enviando la siguiente advertencia:

Microsoft Excel =

Favor de no dejar campos vacios

(2) Botén “Ingresar cddigo”.- Sirve para ingresar a la base de datos del

producto de interés; al presionarlo se abre el siguiente formulario:

Cédigo de ingreso x

Ingresar codigo

| (21)

=)Ingresar Eorrar ‘ Cancelar |
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(2.1) Cuadro de texto “Ingresar cédigo”.- El alumno podra ingresar el

codigo obtenido previamente.

Ingresar codigo

\ TPT-AAF-200

Ingresar ‘ Borrar ‘ Cancelar |

(2.2) Botén “Ingresar”.- El programa se cerrara e inmediatamente
después abrira la base de datos del producto fabricado.
El programa reconoce cuando no se ha escrito el cédigo enviando la

siguiente advertencia:

Microsoft Excel *

Favor de ingresar el codigo

| Aceptar |

El programa reconoce cuando no se ha escrito el codigo correctamente

enviando la siguiente advertencia:

Microsoft Excel >

Verifique que el cadigo esté bien escrito

| Aceptar_|
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El programa reconoce cuando la base de datos no esta disponible

enviando la siguiente advertencia:

Microsoft Excel >

El archivo no esta disponible

(3) Boton “Activar uso administrativo”.- Cuando esté activado se desbloquean
todas las funciones del programa; para activarlo se requiere contrasenia,

la cual, una vez ingresada envia la advertencia de activacion.

v Activar uso administrativo

X
Ingresar la clave para activar modo administrativo Aceptar
Cancelar
]
| '
A e — T ——
Atencidn x

| Uso administrativo activado
e han desbloqueado todas las funciones del documento
58 han deshbl do todas las funci del d t
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7.5. Desarrollo de base de datos para elaboracion del reporte de RAP: Base

de datos “Tabletas de Acetaminofén 200mg”

e Ventana “Ingresar usuario”

Ingresar usuaria X

USUARIO

CONTRASENA

(1) Usuario.- El usuario puede ingresar a la base de datos dependiendo del
tipo de funcién que desemperie

| -
Administrador de |3 base de datos

Responsable Sanitario

Asesar

Supervisor

Responsable de fabricacion
Fesponsable de control de Calidad

El programa reconocera el tipo de usuario ingresado y otorgara niveles

de acceso:
Usuario H Clave H Nivel de acceso B

Administrador de la base de datos *hkk Total

Responsable Sanitario *kk Total

Asesor *kkk Parcial

Supervisor *kkk Restringido

Responsable de fabricacion *kkk Restringido

Responsable de control de Calidad *Ekk Restringido
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o Nivel de acceso total: Todas las funciones del documento estan
desbloqueadas, es posible hacer modificaciones a la programacion y
el contenido de la base de datos, estructuras y formatos.

o Nivel de acceso parcial: Algunas funciones del documento estan
desbloqueadas, es posible hacer pequeiias modificaciones al
contenido de la base de datos, sin embargo, no permite la
modificacion de estructuras, formatos y programacion.

o Nivel de acceso restringido: Todas las funciones del documento se
encuentran bloqueadas; el programa Unicamente permite la
interaccién para lo que fue disefiado, por lo tanto, no es posible
ningun tipo de modificacion.

(2) Contrasefia.- El usuario puede corroborar su identidad con la contrasefia.
(3) Botdn “Ingresar”.- Permite el acceso a la base de datos
El programa reconoce cuando no se ha ingresado informacion en los

campos enviando la siguiente advertencia:

LR 1

Microsoft Excel >

Favor de no dejar campos vacios

i

El programa reconoce cuando se ingresa una contrasefia incorrecta

enviando la siguiente advertencia:

Atencidn >

| Contrasefia incorrecta
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Portada

Uso '
Administrativo

Seleccione el
periodo de revisién a la base de datos

(1) Boton “Seleccione el periodo de revision”.- Este apartado fue disefiado
para que los alumnos puedan seleccionar un periodo en particular y
obtener el reporte de revision anual de producto con la finalidad de que
puedan interpretarlo.

Al seleccionar esta opcion se abre la siguiente ventana:

Pericdo de interés b4

Seleccione el Periodo de interés

| (1.1
 (12) o

(1.1) Periodo de interés.- El alumno podra seleccionar el periodo que

desee evaluar:

Periodo de interés *

Seleccione el Periodo de interés

| -
20121201211
20131201311

2014-1/2014-11
2015-1/2015-11

2016-1/2016-11
| 2017-1/2017-11
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(1.2) Botodn “Ir”.- Direcciona al historial del periodo en cuestion:

g UMIVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA DE WERCO (1.2.1) 12.2)
E P FACULTAD DE ESTUIOS SUPERIORES ZARAGOZA i Periodo de revision. 20154/ 20154
CARRERA: GUIMICA FARMACEUTICO BIOLOGICA
LABORATORIDS FARMACEUTICOS ZARAGOZA \Rx/ conensanonrenar | (1.2.3)
asToRAL
e Tabletas de Faracetamol 200mg —
Informacisn general
e Lotss rmisados
Hombre del producta | registr | Concentracaie | Codiga ol Ty 7
antarc s Hasta Aprovsdos | con | Rechazados | Cussensns | Tois Pincigio scthn Evcpunts 1 | Conttsg | et | Eucipy
desvacion
e00cOesSAl200 mg TPTAAFZ00 2015 |Diciernbre 2015 I 0|Paracetamol Celulosa micrs 29.040|mg Celulog
[CO0COISSAI200 mg [TETAAF200 2015 |Diciembre 2015 0lParacetamol [Colosa microd_29.048]mg [Celulos
|Paracetamoito zm mg TPTAAF200 2015__|Diciembre 2015 0|Paracetamol |Celuosa microg| 29.040/mg [Celuiod
‘aracetamolio OOOCOISSA200 mg PTAAF200 2015 Diciembre 2015 Paracetamol |Celulosa micre 29.040|mg |Celulog
aracetamoo | X0OCOISSAIZ0D g FTAAFZ00 2016 |Diciermbre 2015 |1 Paracetamol [Cehdoss micr 28.040]mg [Celuiod
PCOOCKSSA[200 mg PTAAFZ00 2015 |Diciembre 2015 |/ 0|Paracetamol [Gelosa micr: 29.040/mg [Ceio:
[CO0COISSAI200 mg TAAF200 2016 __|Diciembre 20151 ‘aracetamol [Coluosa microd_29.048]mg [Celulos
|Paracetamolto zm mg TAAF200 2015__|Diciembre 2015 0|Paracetamol |Geliosa microd 29 040|mg [Celulo:
[C00COISSAI200 mg FTAAF200 2015 |Diciembre 2015 [Cehosa micr 24040lmg [Cetuios
[re0060SSA[200 mg PTAAF200 2016 |Dieierbre 2015 |1 [Gehosa micr 20.040]mg [Cetuiod
[XOODCOISSA200 mg PTAAF200 2016 |Diciernbre 2015 |/ [Celulosa micrs 29 040[mg [Celuiod
COOCKSSA[200 mg TAAF200 2015 |Diciembre 2015 |/ [Celioss microd 29.040/mg [Ceio
POOOGOLSSAII00 mg TAAF200 2015 |Diciembre 2015_|/ aracetamol |Celosa microd 28 040/mg [Ceulod
zmmg FTAAF200 2015 |Diciembre 2015 |1 [Cehosa micr 24040]mg [Cetuios
[re0060csSAl200 mg PTAAF200 2016 |Dieierbre 2015 |1 [Gehosa micr 2.040]mg [Celuiod
[XCODCOISSA200 mg PTAAF200 2016 |Diciernbre 2015 |/ [Celulosa micrs 29 040[mg [Celuiod
POOOCOSSA[200 mg TAAF200 2015 |Diciembre 2015 |/ [Geliosa micro] 20.040/mg [Ceuio
POOOGOLSSAII00 mg TAAF200 2015 |Diciembre 2015_|/ aracetamol |Celosa microq 28 040/mg [Ceulod
zmmg FTAAF200 2015 |Diciembre 2015 |1 [Cehosa micr 24040]mg [Cetuios
[re0060tSSAl200 mg PTAAF200 2016 |Diciembre 2015 [Gehosa micr 2.040]mg [Celuiod
[XOODCOISSA200 mg PTAAF200 2016 |Diciernbre 2015 [Celulosa micrs 29, 040[mg [Celuiod
POOOCOSSA[200 mg TAAF200 2015 |Dicierbre 2015 [Geliosa micro] 20.040/mg [Ceuio
POODGOLSSAII00 mg TAAFZ00 2015 |Diciembre 2015_|/ aracetamol |Celosa microg 28 040/mg [Celulod
zm g TRTAAF200 2015 |Diciembre 2015 |1 0|Paracetamol [Cehosa micr 24040lmg [Cetuios
[re0060tsSAl200 mg TPTAAF200 2016 |Diciembre 2015 I 0[Paracetamol [Gehosa micr 2.040]mg Celuio
[XCODCOISSA200 mg [TPTAAF201 2016 |Diciernbre 2015 I 0]Paracetamol |Ceiosa micr 29.040|mg [Ceulos
peoocorssalz00 mg [TPTAAF200 2015 |Diciembre 2015 1 3 7 ] na aracetamol [Cehdosa microd _20.040]ma [Cehuiod

La opcion “Estadisticas anuales” muestra una compilacion de los

resultados obtenidos y hace una comparativa por afio.

El programa reconoce cuando no se ha seleccionado alguna

opcién enviando la siguiente advertencia:

] Microsoft Excel >

Favor de seleccionar una opcion

Aceptar

(1.2.1) Botdn “Volver a pagina de inicio”.- Cierra el historial del

periodo seleccionado y regresa a la pagina de inicio.

(1.2.2) Botdn “Ingresar datos”.- Boton inhabilitado en registros

cerrados; lanza la siguiente advertencia:

ATENCION

Todaos los datos han sido ingresados
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(1.2.3) Botén “Generar reporte RAP”.- Genera el reporte con el
formato establecido en la NOM-059-SSA1-2015 apéndice B con

toda la informacion registrada durante el periodo seleccionado:

UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA DE MEXICO
FACULTAD DE ESTUDIOS SUPERIORES ZARAGOZA
CARRERA: QUIMICA FARMACEUTICO BIOLOGICA
LABORATORIOS FARMACEUTICOS ZARAGOZA

TECNOLOGIA FARMACEUTICA
Revision Anual de Producto

Nombre del producte: Paracetamolito Registro Sanitario No.:  J00000(SSA
Concentracién: 200 mg Cédigo:  TPTAAF200
DCI: Paracetamal
Revision del periédo de: Enero 2015 Hasta: Diciembre 2015
Total de lotes revisados:
Aprobados: 15
Aprobados con desviacién: 3
Rechazados: 7
Cuarentena: 0
Total: 25
Lotes sélo de exportacién/pais: n/a
DCI: Denominacion Convin Intemacional o Nombre Genérico
Revisién de Realizado por: Fecha:
documentacién
Férmula cuali-cuantitativa empleada
Descripcién Cantidad I UM
Principio(s) Activo(s)
Paracetamol [ 222222 mg
\
Excipientes
Férmula: Celulosa microcristalina PH102 29.04 mg
Celulosa microcristalina PH 101 205 mg
Glicolato sddico de almiddn 11.18 mg
4c. Estearico 28 mg
Estearato de magnesio 238 mg
Didxido de silicio coloidal 1.46 mg
n/a n/a n/a
U.M. Unidad de medicion
[ x_|FEUM 11va. Edicién [ Jotre
Revisién de Especifique:
especificacion del USP
Producto: l:lap

(2) Boton “Ingresar informacion a la base de datos”.- Este apartado fue

disefiado para que los alumnos puedan ingresar la informacién obtenida

durante su proceso de fabricacion de lote.

Al seleccionar esta opcion se abre la siguiente ventana:

Ingresar Perioda x

Escribir &l afio al cual se ingresara la
informacidn a la base de datos (zaaa)

Ejemplo: 2020

T 1)
pcept (212)

Cancelar ]
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(2.1) Cuadro de dialogo “Ingresar periodo”.- El alumno debera ingresar el afio que
corresponde al ingreso de datos.

El programa solo admite 4 caracteres numericos.

(2.2) Boton “Aceptar”.- Direcciona al historial del afio ingresado.

e LT UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA DE MEXICO
= g,:-s FACULTAD DE ESTUDIOS SUPERIORES ZARAGOZA 2.2.1) 222) Periodo de revisidn: 2018/ 20181
- ﬁ [[[[[ " oot
ah N (223)
ar Area

Paricdo de revisin Lotes revisados

Rechazados

Aprosecos Unidsd =
0e Hasta Apobados | con Cunmens | Tots | Exposcon | Prociposcho | Comioad | =5 | Eucipimet | Camioag
desviacibn

El programa reconoce cuando no se ha ingresado alguna cifra

enviando la siguiente advertencia:

| Favar de ingresar una cifra

| Aceptar

El programa reconoce cuando no se ingresa de forma correcta la

cifra enviando la siguiente advertencia:

Ingresar el afio con el formato solicitado (aaaa)
! Ejemplao: 2019

Aceptar

El programa reconoce cuando ingresan un afio fuera del rango de

almacenamiento enviando la siguiente advertencia:
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El afio ingresado no cuenta con informacidn vigente par lo
! gque ha sido eliminado de la base de datos

Ingresar afio con informacion vigente (Maximo 5 afios antes

del actual)

Aceptar

El programa reconoce cuando ingresan un afo que no ha ocurrido

enviando la siguiente advertencia:

| El afio ingresado adn no ocurre

Aceptar

El programa reconoce cuando ingresan una afio cuyo registro ya

ha sido cerrado enviando la siguiente advertencia:

Atencign >

La informacion correspondiente al afio 2017 ya ha sido
! ingresada previamente,

5i desea ver el informe ir a la pagina de Bienvenida y

presionar el boton:

‘Seleccionar el periodo de revision’

(2.2.1) Botdén “Volver a pagina de inicio”.- Cierra el historial del
periodo seleccionado y regresa a la pagina de inicio.
(2.2.2) Botdn “Ingresar datos”.- Abre un formulario para registro de

informacion®.
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(2.2.3) Botén “Generar reporte RAP”.- se encuentra inhabilitado

hasta que se registra el ultimo lote y se cierra la base de datos.

» Formulario “Ingreso de datos”:

(2.2.2.1) Pestafia “Area de documentacion”.-

PP Ty =

Area de documentacin l

Ingresar No. de lote: TPT (a)

¢, Cual es el estatus del lote fabricado? (b)

© Aprobado
" Aprobado con desviacion
© Rechazado

© En cuarentena
(c) (d)

Siguiente ‘ Cancelar l

(a) Cuadro de dialogo “Ingresar numero de lote”.- El alumno podra
completar con caracteres numericos el lote solicitado. El cuadro
de dialogo unicamente admite 5 caracteres numericos.

(b) Botdn de opcion “Estatus de lote”.- El alumno podra seleccionar
el estatus del lote fabricado.

(c) Botdn “Siguiente”.- Continta el formulario para ingresar los
datos correspondientes al area de fabricacion.

El programa reconoce cuando no se ingresa la informacién

enviando la siguiente advertencia:
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| Mo dejar recuadros vacios

Aceptar

El programa reconoce cuando no se ingresa el nimero de lote

enviando la siguiente advertencia:

Microsoft Excel >

El ndmero de lote se compone de & caracteres; 3 letras
correspondientes a TPT y 5 numeros; ingresarlos completos

El programa reconoce cuando no se selecciona el estatus de

lote enviando la siguiente advertencia:

| Seleccionar una opcidn

Aceptar

(d) Boton “Cancelar’. El programa se saldra del formulario.
Cualquier informacién ingresada en el no se registrara en la

base de datos. El programa envia la siguiente advertencia:
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| El formulario se cerrara y no almacenara ninguln dato
. ingresado, ;Desea continuar?

S0 Ma

(2.2.2.2) Pestafia “Area de fabricacién”.-

Ingreso de datos ®

Area de fabricacidn ]

Indique la cantidad de cada excipiente y principio activo
utilizada en la formula unitaria
(a) Orden maestra

Paracetamol l  mg 22222mg
Celulosa microcristalina 1071 l  mg 20500 mg
Celulosa microcristalina 102 l  mg 29.040mg
Glicolato sédico de almidon | mg 11180 mg
Ac_ Estedrico mg 2800 mg
Estearato de magnesio mg 2.800 mg
Diéxido de silicio coloidal | mg 1460 mg

(b) Siguiente ‘ Cancelar

(a) Cuadros de diadlogo “Cantidad de excipiente”.- ElI alumno
debera ingresar la cantidad unitaria utilizada en la fabricacion
del lote, el programa har4 una comparativa con la orden
maestra; si los datos no corresponden con lo indicado, el

programa enviara la siguiente advertencia:

| El valor obtenido no corresponde a lo indicado en la orden
! maestra, adn asi ;Desea ingresarlo?
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Si la respuesta es afirmativa se ingresara el valor registrado;
de lo contrario el valor se borrard para ser ingresado
nuevamente.
El programa Gnicamente reconoce caracteres numéricos.
(b) Botén “Siguiente”.- Continua el formulario para ingresar los
datos correspondientes al &rea de aseguramiento de calidad.

El programa reconoce cuando no se ingresa la informacion

enviando la siguiente advertencia:

| Mo dejar recuadros vacios

Aceptar

(2.2.2.3) Pestafia “Area de aseguramiento de calidad”.-

Ingreso de datos X

Area de asequramiento de calidad ]

Indique la bibliografia consultada para las especificaciones del producto
(a)

réFarmacopea de los Estados Unidos Mexicanosé

I United States Pharmacopeia (Farmacopea de Estados Unidos)

r British Pildllllduupb‘id [Fdllllduupb‘d Briténica]

r Japanese Pildlllldhupc‘id [Fdllllduupb‘d Japonesa]

I” Ph. Franc. (Farmacopea Francesal)

I Ph. Eur. (Farmacopea Europea)

die {Especifigue) | (b)

-

(c) Siguiente ‘ Cancelar
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(@) Check list “Bibliografia”.- El alumno podra seleccionar la
bibliografia consultada para las especificaciones, métodos de
analisis y pruebas de calidad.

(b) Cuadro de dialogo “Otro”.- En caso de consultar una fuente
diferente a las farmacopeas indicadas debera especificar la
bibliografia cientifica y reconocida internacionalmente. El
cuadro de didlogo permanece bloqueado si la casilla “Otro” no
se encuentra marcada.

(c) Botén “Siguiente”.- Continua el formulario para ingresar los
datos correspondientes a la continuacion del éarea de
aseguramiento.

El programa reconoce cuando no se ha seleccionado alguna

opcién enviando la siguiente advertencia:

| Seleccionar al menos una opcidn

Aceptar

El programa reconoce cuando se ha seleccionado la casilla
“Otro” y no se especifica la bibliografia enviando la siguiente

advertencia:

[ Japanese Pharmacopeia

™ Ph. Franc [Farmacopea P | Especifique la Bibliografia consultada

[ Ph. Eur. (Farmacopea Eul
Aceptar

-2 (Espedifique) o

v

244



(2.2.2.4) Pestafia “Area de aseguramiento de calidad (cont.)’.-

Ingreso de datos *

Area de aseguamiento de calidad (cont.) ]

Desviaciones y Resultados analiicos fuera de especificacion
¢El lote presentd alguna desviacion? 8 © No (a)

Ingresar una breve descripcion de |a desviacion presentada

| )

i El lote presentd algun resultado analitico fuera de especificacion? ¢ gj  No (C)

Ingresar una breve descripcion del Resultado analitico fuera de especificacion presentado

| @)

Cancelar ‘

(a) Botdn de opcidn “Desviacion”.- El alumno podra seleccionar si
el lote fabricado presenté alguna desviacion.

(b) Cuadro de dialogo “Descripcion de desviacion”.- En caso de
seleccionar la opcion afirmativa, el alumno debera realizar una
breve descripcion de la(s) desviacidon(es) presentada(s). Si la
opcibn negativa estda marcada el cuadro de didlogo
permanecera bloqueado.

(c) Botdén de opcion “O0S”.- El alumno podréa seleccionar si el lote
fabricado presentd resultados analiticos fuera de
especificacion.

(d) Cuadro de didlogo “Descripcion de OOS”.- En caso de
seleccionar la opcion afirmativa, el alumno debera realizar una
breve descripcion del resultado(s) analitico(s) fuera de
especificacion. Si la opcion negativa esta marcada el cuadro de
dialogo permanecera bloqueado.
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(e) Boton “Siguiente”.- Continua el formulario para ingresar los
datos correspondientes al area de control fisico-quimico.
El programa reconoce cuando no se ha seleccionado alguna

opcién enviando la siguiente advertencia:

| Contestar lo solicitado

Aceptar

El programa reconoce cuando se ha seleccionado la casilla “Si”
y no se realiza la descripcion solicitada enviando la siguiente

advertencia:

Atencion X

Desviaciones y Resultados analiticos fuera de especificacion

| Llenar el recuadro de descripcion

¢ El lote presento alguna desviacion? * Si " No
Ingresar una breve descripcion de la desviacion presentada
¢ El lote presentd algun resultado analitico fuera de especificacion?  «& gj  No

Ingresar una breve descripcion del Resultado analitico fuera de especificacion presentado
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(2.2.2.5) Pestafia “Area de control fisico-quimico”.-

Ingreso de datos x

Area de control fisico-quimico

Ingresar el valor promedio obtenido en cada prueba.

En caso de no haber realizado alguna prueba, marcar la casilla N/R correspondiente.

MEzcLaDo:  (a) TagLeTEADO: (D)

—

indice de Hausner

Humedad % T NR Peso Promedio mg © NR

Velocidad de flujo gls © NR Friabilidad % CNR

Angulo de reposo ° CNR Dureza Kgf " NR

Densidad aparente g/mL  NR Didmetro mm © NR

Densidad compactada g/mL  NR Humedad % T NR

indice de carr % CNR Desintegracion min NR
’7

NR (C) Veeriicacidn de daios

|

(d) | o |

(a) Cuadros de dialogo “Pruebas de mezclado”.- El alumno debera
ingresar el valor promedio de los datos obtenidos en las
pruebas de mezclado realizadas.

Una vez ingresado el dato la casilla sera bloqueada para evitar

su modificacion:

S

Humedad %

En caso de no realizar alguna prueba se debera marcar la
opcioén “N/R” y el cuadro de didlogo se bloqueara para evitar el

ingreso de datos.

Velocidad de flujo gls
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El programa reconoce cuando algin dato no se encuentra
dentro de las especificaciones establecidas enviando la

siguiente advertencia:

Atencion

El valor obtenido no se encuentra dentro de las
especificaciones de calidad establecidas, :El dato
corresponde a sus resultados analiticos?

No

El programa reconoce cuando se ingresa un resultado

incoherente enviando la siguiente advertencia:

Angulo de reposo - 9
Densidad aparente gimL La densidad compactada no debe ser menor a la densidad
| aparente
Densidad compactada 0.384 g/imL
Aceptar
indice de carr % © - .

El programa reconoce cuando no se realiz6 el calculo de

manera apropiada enviando las siguientes advertencias:

. Atencion *
Angulo de repaso 1
Densidad aparente g/m | Dato incorrecto, corraborar calculos; es 1C: 19.920
Densidad compactada g/m

indice de carr 15 g - .
Atencién =
Densidad aparente gfm
Densidad oompactada QJ'I'T'I | Dato incorrecto, corroborar calculos; es [H: 1,249

il il

&

indice de carr

<=
=7}
[}

indice de Hausner T NR
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(b) Cuadros de dialogo “Pruebas de tableteado”.- El alumno debera
ingresar el valor promedio de los datos obtenidos en las
pruebas de tableteado realizadas.

Una vez ingresado el dato la casilla sera bloqueada para evitar
su modificacion.

En caso de no realizar alguna prueba se debera marcar la
opcioén “N/R” y el cuadro de didlogo se bloqueara para evitar el
ingreso de datos.

El programa reconoce cuando algin dato no se encuentra
dentro de las especificaciones.

(c) Botdn “Verificacion de datos”.- Una vez ingresados todos los
datos el responsable de control de calidad debe corroborar que
los datos ingresados son correctos.

El programa reconoce cuando no han terminado de ingresar

todos los datos enviando la siguiente advertencia:

| Mo dejar campos vacios

Aceptar

El programa solicita la verificacién con la siguiente advertencia:

Verificacion de datos

El responsable de control de calidad debe corroborar que los
! datos ingresados son correctos

:Los datos ingresados corresponden a los resultados

obtenidos?

No
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En caso de seleccionar la respuesta afirmativa el programa
solicitara el NIP del responsable de control de calidad con el

siguiente cuadro de dialogo:

Ingresar MIP Aceptar

Cancelar

El programa reconoce cuando ingresan un NIP invélido

enviando la siguiente advertencia:

@ MIP invalido

Aceptar

Y lo solicitara de nuevo.

Si el NIP es correcto el programa desbloquearé el botdn

“Siguiente” y bloqueara el botén “Verificacion de datos”:

Siguiente ‘ Cancelar ‘

En caso de seleccionar la opcion negativa el programa solicitara
el NIP del responsable de control de calidad; una vez ingresado
se desbloquearan todas las casillas para que se puedan
corregir los valores ingresados; se enviara la siguiente

advertencia:
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Area de control fisico-guimico ]

Ingresar el valor promedio obtenido en cada prueba.
En caso de no haber realizado alguna prueba, marcar la casilla N/R correspondiente,
MEZCLADO: TABLETEADO:
Humedad 16 g Atencion . medio 300 mg T NR
Velocidad de flujo 388 g ilidad 059% pNR
. 1 Corregir valores
Angulo de reposo 51 - : ureza 10 Kgf © NR
Densidad aparente 0.402 gym| metro Vmm R
Densidad compactada | 0.502 gimL © NR Humedad | 29 NIR
indice de carr % © NR Desintegracion 3min NR
indice de Hausner  NR
| Cancelar |

Una vez corregidos los valores se debe proceder a una

segunda verificacion.

(d) Botdén “Siguiente”.- Continua el formulario para ingresar los
datos correspondientes a la continuacion del &rea de control
fisico-quimico.

El botdn permanecera bloqueado hasta que la verificacion de

datos sea realizada.

(2.2.2.6) Pestafia “Area de control fisico-quimico (cont.)”.-

Ingreso de dates hs

Area de control fisico-quimico {cont.) I

TABLETEADO: (a)

Uniformidad de dosis % CNR MUESTRA DE RETENCION: " NR
Contenido de principio activo mg © NR ¢Presenta defectos visibles? 2
Valoracion %  CNR " s " NO

RENDIMIENTOS: (b)
Mezclado %

Tableteado %

i

Producte terminado %

Cancelar |
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(a) Cuadros de dialogo “Pruebas de tableteado”.- El alumno
debera ingresar el valor promedio de los datos obtenidos en
las pruebas de tableteado realizadas.

Una vez ingresado el dato la casilla sera bloqueada para evitar
su modificacion.

En caso de no realizar alguna prueba se debera marcar la
opcioén “N/R” y el cuadro de didlogo se bloqueara para evitar el
ingreso de datos.

El programa reconoce cuando algin dato no se encuentra
dentro de las especificaciones establecidas.

(b) Cuadros de dialogo “Rendimientos”.- El alumno debera
ingresar el valor del rendimiento obtenido en cada etapa de
fabricacion.

Una vez ingresado el dato la casilla sera bloqueada para evitar
su modificacion.

El programa reconoce cuando algin dato no se encuentra
dentro de las especificaciones.

El programa reconoce cuando se ingresa un resultado

incoherente enviando las siguientes advertencias:

Error *
RENDIMIENTOS:

Error, verifica tu rendimiento, no puede ser mayor al
Mezclado % rendimiento obtenido en el mezclado
100
Tableteado % y 3
i 0
Producto terminado Yo Cancelar
RENDIMIENTOS: .
Error X
Mezclado %
Error, verifica tu rendimiento, no puede ser mayor al
q ¢ s
Tableteado % @ rendimiento obtenido en el tableteado

Producto terminado 8

P
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(c) Boton de opcién “Muestra de retencion”.- El alumno podra
seleccionar si el lote fabricado presentd defectos visibles.

En caso de no realizar alguna prueba se debera marcar la
opcion “N/R” y las opciones se bloqueara para evitar el ingreso
de datos.

(d) Botén “Verificacion de datos”.- Una vez ingresados todos los
datos el responsable de control de calidad debe corroborar que
los datos ingresados son correctos.

El programa reconoce cuando no han terminado de ingresar
todos los datos.

El programa solicita la verificacion con el ingreso del NIP del
responsable de control de calidad.

En caso de requerir modificar los valores ingresados se
desbloquearan todas las casillas para que se puedan corregir.
En caso de no requerir correccion de valores el programa
desbloqueara los botones “Ingresar informacion a la base de

datos” y “Ultimo registro (cierre de la base de datos”).

Ingresar informacidn a la base de datos

Cancelar

Ultimo registro (cierre de base de datos)

(e) Botdn “Ingresar informacién a la base de datos”.- Al presionarlo

toda la informacion ingresada en el formulario se registrara en

la base de datos:
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(f) Botdn “Ultimo registro (cierre de base de datos).- Una vez que
se han registrado todos los lotes fabricados, el ultimo lote
registrado debera cerrar la base de datos. El programa lanzara

una advertencia antes del cierre:

Atencidn =

ATEMCION: Al dar click en aceptar ya no podra ingresar mas
informacian en la base de datos del periodo correspondiente,
:Desea continuar?

Cancelar

Una vez ingresado el ultimo registro se desbloqueara el botdn
“Generar reporte RAP”:

GEMERAR REPORTE RAP

Y ya no se podra ingresar informacion:

| Todos los datos han sido ingresados

Aceptar

R e i i

(3) Botén “Uso Administrativo”.- El personal administrativo puede activar el
modo administrativo para desbloquear todas las funciones del documento
y sera posible realizar modificaciones a la programacién y el contenido de
la base de datos, estructuras y formatos.

Al activarlo el programa enviara la siguiente advertencia:
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Atencién *

I El administrador de la base de datos o el responsable
sanitario debe ingresar el MIP de seguridad

Cancelar

El programa solicitara el NIP del personal administrativo:

Ingresar MIP Aceptar

Cancelar

El programa reconoce cuando no se ingresa el NIP enviando la siguiente

advertencia:

Atencién x>

| Introducir NIP

El programa reconoce cuando se ingresa un NIP invélido enviando la

siguiente advertencia:

Error >

e MIP invalido
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Reporte RAP
(Seleccionar un periodo de revision > oprimir el boton “Generar reporte RAP”)

El reporte esta conformado de acuerdo al formato establecido en la NOM-

059-SSA1-2015 apéndice B

UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA DE MEXICO Ry
FACULTAD DE ESTUDIOS SUPERIORES ZARAGOZA

Stz :

I : CARRERA: QUIMICA FARMACEUTICO BIOLOGICA ]

l e, Pus LABORATORIDS FARMACEUTICOS ZARAGOZA Ry /
fo

’*E“m Vow -5.“

TECNOLOGIA FARMACEUTICA
Revision Anual de Producto

Nombre del producto: Paracetamolito Registro Sanitario No.: 3000000354
Concentracion: 200 mg Codigo:  TPTAAF200

DCL: Paracetamol

Revision del periddo de: Enero 2014 Hasta: Diciembre 2014

Total de lotes revisados:
Aprobados: 22

Aprobados con desviacion:
Rechazados: 13
Cuarentena: 0

-

Total: 46
Lotes sdlo de exportacion/pais: n/a
OCl: Denominacidn Comin Internacional o Nombre Genérica
Realizado por: Fecha:

Revisidn de
documentacion

Formula cuali-cuantitativa empleada

Descripcion [ Cantidad | U.M
Principio(s) Activo(s)

Paracetamol [ 222222 [ mg

| I

Excipientes

Férmula: Celulosa microcristaling PH102 25.04 mg
Celulosa microcristalina PH 101 205 mg
Glicolato sodico de almidon 1118 mg
ac. Estearico ] mg
Estearato de magnesio 23 mg
Dioxido de silicio coloidal 1.45 mg
nia nia nia

.M. Unidad de medicidn

[ x_]FEUM 11va. Edician [Jotre

I Ermeciiges
Revisidn de
. ¥ |UsP
especificacion del
Producto: l:lap
Farmaco{s):
Farmaco Fabricante

Revisién del historial Acetaminofen Fabricante anonime 3.A. de C.V.

de farmacos [

biofarmacos / Envase primario utilizado:
aditivos | material de

envase primario: Tarro de polietileno de alta densidad color blanco y opaco con tapa
' de rosca del mismo material con capacidad para 20 tabletas

256



Revision del sistema Realizado por: Fecha:

de gestion de calidad

Lote Folio Descripcion CAPA asociada

Sie tamizd porunamalla

TRT14029 D-TRT14028-1 no. 40 enlugarde una 10

CAFA-TPT14023-01

Latableteadara na logra

TPT1403% | D-TPT1403%-01 )
ajustarse

CAPA-TPTHI23-M

Latableteadara na logra

TPT14042 | D-TPT14042-01 )
ajustarse

CAPA-TPTHI4Z-M

Latablztzadara mo lagra

TPT14055 | D-TPT14055-01 )
ajustarse

CAPA-TPTHOSE-M

Sie tamizd porunamalla

g 514
TRT14151 D-TRT14151-01 no. 40 en lugar de una 10

CAPA-TRPTHIE-0

Desviaciones ylo TPT14165 | DTPTIetg6.01 | SSiamEspornamals | copp tprisson
producto no no. enlugar de una

conforme: Se tamizd por unamalla

TRT141T D-TRT14171-01 no. 40 en lugar de una 10

CAPA-TPTI417-M

Se tamizd porunamalla

TRTI4173 | D-TRT14173-01 no. 40 en lugarde una 10

CAFA-TRTI472-01

Latableteadara na logra

TPT141%4 | D-TPT14194-01 )
ajustarse

CAPA-TPT14134-01

Latableteadara na logra

TPT141%5 | D-TPT14185-01 )
ajustarse

CAPA-TETH95-0

TPT14199 | D-TPT1419g.pq | Latableteadoranclogrs | oopp prpigigg g
ajustarse

Latableteadara no logro

TPT14204 | D-TPT14204-01 CAFPA-TPTI4204-01

Sjustarze
Lote Folio Descripcion Estatus
TPTH028 | OOSoPTHgeg | nobidedfuerade o e

especificacion

Pesomayoralo

TPTH4033 DOSOTRT14033 2 Cortrolado
especificada

TPT14040 OOSO0TTPT4040 Fesamayor ale Contralade
especificado

TPT14042 OOSOTPT4042 Pesomayar ala Contralada

especificada

TPT4055 OOSOTTPT4055 Fesamenarala Contralade
especificado

Resultados analiticos TRTH4151 OOSOTTPT4HE Pesomenor alo Contralada
especificada

fuera de Pesomenor alo

especificacion (008} TPT1416E OOSTPTI4166 especificado Controlada

| Resultados Contenido de principio
analiticos fuera de TRT1dT OOSMTPTIT activomenar alo Controlado

tendencia (OOT): Lon@ﬁf?ﬁ?ﬁﬁlﬁclplo
TPT141Y2 O0S0ITRTI4172 activamenar ala Contralada

Comeinels pﬁ‘ncuplo
TRT4173 OOS0TRTI4173 activomenar alo Controlado

e

Dureza mayor alo

TPTH4184 | DOSOTPTI4I ” Controlads
especificada

TPTWES | ODSOMRTeEs | DWEEmRmEmeral oo
ezpecificada

TPTWEs | OosomeTialss | DwEmRmaeral oo
especificada

TPTH20d | ODsonTPTHend | DWERRmaEAl o

especificado
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El programa evalla los datos obtenidos sefialando aquellos que no cumplen
con las especificaciones establecidas, por lo que permitira al alumno realizar
un analisis visual e intuitivo.

El programa los agrupa por etapas de fabricacion, por lo que el alumno podra

evaluar en qué etapa se presentaron las complicaciones.

Realizado por: Fecha:

Revision de los datos
del proceso:

Parsmetros criticos: | Revisién de controles en proceso |

Etapa: Mezclado

RESUMEN ESTADISTICO (CONTROLES EN PROCESO)

WDz Humedad | Velocidad | Angulo de I:e:rs.i?dr:: c:r:nj;‘:‘;a indice de | indice de
_LQtﬁj_4E * de flujp g/s | reposo pgl'mL gFFlmL Carr Hausner

Promedio| 2.0285 |18650 | 244484 | 0.5240 | 05961 | 13.2970 | 1.1304
Desviacién| 7459 | 14730 | 42000 | 00737 | 006881 | 26737 | 0.0456

extandar
CV.| 365954 | 18.0517 | 17.5464 | 140625 | 114292 | 276279 4 0377
Moda| 1.9500 24 3650 0.5410 0.6210 14 6700 1.1750
Mediana| 1.9600 24 3650 0.5300 06170 143000 11272
V.max.| 46100 10.6100 | 33.0250 0.6900 0.8000 18.9500 1.2100
V. min.| 1.0000 5.2000 17.7900 0.4057 0.4507 2.2700 1.0220
Rango| 3.6100 5.4100 152350 02843 0.3493 16.6800 01830

E?D' 25000 | 100.0000 | 25.0000 1.0000 0.8000 11.0000 1.1100
Superior

E?“' 1.5000 10.0000 0.0000 0.2000 0.1000 5.0000 1.0000
Inferior

Media| 2.0000 55.0000 | 12.5000 0.6000 0.4500 8.0000 1.0550
Ppis)| 0.2117 20.7688 0.0423 2.1533 0.9976 -0.2084 | -0.1489
Ppliy) 02373 -0.4150 1.8997 1.4656 24272 0.7528 0.9523

Pk Taes | 09575 [ausa | oa]

Acotaciones:
Ezpecifiaciones:
Resultados dentro de especificacidn
Resultados fuera de especificacidn

Pardmetros:

Indice de carr Propiedades de flujo ndice de Hausne
5 a MNn Excelentes 100 a 111

12 a 17 Buenas 112 a 118

18 a 22 Aceptables 119 a 134

26 a 3 Pobres 135 a 1456

35 a 38 Muy pobres 146 a 1.58

Extremadamente malas
Valor de Ppk Interpretacion

= 200 Proceso capazy cumple contodas las especificaciones
1332 a 2.00 Procesoadecuado
1.00 a 1.33 Procesoparcialmente adecuado.
067 a 100 Procesonoadecuado
Proceso no adecuado
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El programa grafica los resultados obtenidos con cartas de control para que

el alumno pueda identificar tendencias y realizar andlisis estadisticos.

Grafico X: Indice de Hausner

e 70 v —
"~ = —
Y
b =1 — e —_—p =—indice de Hausner

Gréfico RM: indice de Hausner
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Etapa: Tableteado

RESUMEN ESTADISTICO (CONTROLES EN PROCESO)

Total de Lotes
Peso

Fabricados: __ |Friabilidad| Dureza Didmewuo | Humedad | Desintegracion
AR promedio
Promedio| 2930163 | 0.6502 |053750 | omedan| 2.0702 26746
Desviacion| 444459 | p7039 | 39215 | 02341 | 07012 32894
estandar

CV.| 37933 | 1211942 | 411167 | 23987 | 33.8713 122.9867

Moda| 296.2000 | 0.6600 7.3000 9.6800 _ 1.0000

Mediana| 2945000 | 0.6400 7.4200 9.8400 2.0200 1.8250

V. min.| 3247800 | 5.2300 | 16.6700 9.9900 3.2100 20.0000
V.max.| 275.3100 | 0.0969 4.9200 9.1200 1.0000 1.0000
Rango| 49.4700 5.1331 11.7500 0.8700 2.2100 19.0000

Esp. Superior| 3045000 | 1.0000 | 10.0000 | 105000 | 25000 15.0000
Esp. Inferior| 275.5000 | 0.0000 5.0000 9.5000 1.5000 5.0000
Media| 290.0000 | 0.5000 7.5000 | 10.0000 | 2.0000 10.0000

Pp(s)| 0.3444 0.1422 0.0383 1.0515 0.2043 1.2490

Ppli)| 05253 0.2750 0.3857 0.3721 0.2711 -0.2357

[ Pou[ 03444 | 0142 | 00393 | oarei | 02043 | 0237 ]
Acotaciones:
Especifiaciones:
Resultados dentro de especificacidn
Resultados dentro de especificacidn cercanos a los limites de especificacion
Resultados fuera de especificacidn

Parametros:
Valor de Ppk Interpretacion
=z 200 Proceso capazy cumple con todas las especificaciones
133 a 200 Procesoadecuado
1.00 a 1.33 Proceso parcialmente adecuado.
067 a 1.00 Procesonoadecuado
Proceso no adecuado
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El programa evalla los rendimientos obtenidos en cada etapa de fabricacion.

Resumen estadistico (Rendimientos)
Total de Lotes
Fabricados: Mezclado Tableteado | Racubrimiento s
at terminado
Promedio

Desviacion estandar 3.7691

8.1798 /A 10.6596

cv.| 3@ 92018 /A 12.8216
Moda
Mediana

V. Mix. 102.3100 98,4500 IIA 96,3200
V. Min. 86,3200 67,4800 MIA 54,0000
Esp. Superior 105.0000 1050000 A 105.0000
Esp. Inferior 100.0000 100.0000 NIA 100.0000
Media 95.0000 95,0000 MNIA 95,0000
Pp(s) 0.6078 0.6563 MNIA 0.6836
Ppli) -0.1656 -0,4526 MIA -0.5273
Pk 0T858 | oasss | 1 | osers ]
Acotaciones:
Especifiaciones;

.Rssultadus dentro de especificacién
Resultados fuera de especificacion

Parametros:

Valor de Ppk Interpretacion
iF‘rucasn capaz y cumple con todas las especificaciones
133 a 200 Proceso adecuado

100 a 133 Proceso parcialmente adecuado,
0.67 a 1.00 Procesonoadecuado
Proceso no adecuado

10 Gréfico X: Rendimiento mezclado
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Gréfico RM: Rendimiento mezclado
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El programa evalua los datos analiticos.

Resultados analiticos:
osis activo
Desviacion estandar 11.1151 5.5256 41.0287 9.3826
C.V. 3.7933 5.6065 22.6681 9.4175
Moda
Mediana
V. max, 3247800 109.5800 227.2340 145.9500
V.min|  275.3100 84,5200 84.5200 84,5200
Esp. Superior|  304.5000 115.0000 210.0000 110.0000
Esp. Inferior|  275.5000 85.0000 190.0000 90.0000
Media 290.0000 100.0000 200.0000 100.0000
Pp(s) 0.3444 0.9919 0.2356 0.3684
Ppli 0.5253 0.8178 -0.0731 0.3421
Ppk 0.8178

Acotaciones:
Especifiaciones:
Resultados dentro de especificacidn
Resultados dentro de especificacién cercanos a los limites de especificacion
Resultados fuera de especificacidn
Pardmetros:

Valar de Ppk Interpretacién
iProceso capazy cumple con todas las especificaciones
133 a 200 Proceso adecuado

1.00 a 1.33 Proceso parcialmente adecuado.
0.67 a 1.00 Procesonoadecuado
Proceso no adecuado
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o A\
\ i\

=0 \ 7 S— 7

i —F
7o
50

—ES ——Med —E —15 ——gpfmo ——L ——pemxpomedo

“ Grafico RM: Peso promedio

a
]
-
-
—]
-

H—
T
—]
-

o /- FARY L\
1 4 7 10 13 18 19 2 25 28 Ed 34 ks 40 43
J——} — e — —FRM
Gréfico X: Uniformidad de dosis
120
110 A
100 JA___~— \ L\
S T\ [
o
20
—E5 —med —B ——I5 —opimo —Li Uniformidsd de dosis (%)
Gréafico RM: Uniformidad de dosis
30
20
0 A A
WAYAY JA FAVAY
¥ —X o o i = i s

Gréfico X: Contenido de principio activo

20 I

\/ WA
I U |

120

70
—E5 —med —B —Is —opimo ——L ——GConienido de sctivo (mg)

Gréfico RM: Contenido de principio activo

N A |

N [\ ATANVN A\
_—1 N A T ¥ 7 " N —~ T I
° 1 4 7 o 13 ® 19 2 25 2 Ell o @ B
—E —med —Es —RM




liento del Realizado por: Fecha:
Estado Validado
Produccion:
Folio Lotes validados Tamau;:lt;e i Estatus
VAL-P-001-14 TPT14008 1000 Validado
VAL-P-002-14 TPT14080 1000 Validado
WVAL-P-003-14 TPT14122 1000 Validado
Acondicionamiento
Tamano
Folio | "0 |\ | Presentacién Estatus
validados Inzl
Tarro de polietilena
de alta densidad color
blanco y opaca con
VAL-A-00-14 | TPT14006 50 tapa de rosca del Validado
) mismo material son
Validacion de capacidad para 20
Proceso: tabletas
Tarro de palistilena
de alta denzidad color
blanco y opaca con
VAL-2-003-14| TRTI0S0 50 tapa de rosca del Validado
mismo material con
capacidad para 20
tabletas
Tarro de palistilena
de alta denzidad color
blanco y opaca con
YAL-A-003-14| TPT14122 50 tapa de 10sca del Validado
mismo material con
capavidad para 20
tabletas
Folio Especificacion Estatus
Validacién de VAL-MA-001-14 Espectrofotometria U.W. Validado
métodos analiticos: VAL-WMA-002-14 Disolucan Validado
WVAL-MA-003-14 CLAR Validado
Sistema critico (EETs d? B Cadigo del informe
. I HVAC Todas las areas VSHVAC T4
Sistemas criticos: A A TR
MIA MIA MIA
MiA MNIA MNIA
Realizado por: Fecha:
Revision de muestras
de retencién:

Lote Resultado de la inspeccion visual Estatus
TPT14063 Sin defectos visibles Aprobado
TPT14071 Sin defectos visibles Aprobado
TPT14192 Sin defectos visibles Aprobado

Revisién de Realizado por: Fecha:
estabilidad:
Codigo de Tipo de estudio Lote Estatus
protocolo
Estabilidad acelerada
PEA-14043 TPT14043 Aprobado
40°CIT5%HR ?
Estabilidad acelerada
PEA-14069 TPT14069 Aprobado
40°CI75%HR i
Estabilidad a largo plazo
PELP-14043 TPT14043
25°CIR0%HR Aprobado
Estabilidad a largo plazo
PELP-14069 TPT14069
25°CIB0%HR Aprobado
Actividades Realizado por: Fecha:
subcontratadas
analitico y proceso
de Eahricacid

Falio Actividad subcontratada

NIA NIA

NIA NIA

Modificacion a las Realizado por: Fecha:
condiciones de
registro
| Registro sanitario | No. De solicitud | Modificacion

[ A

| RIA

NiA
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Compromisos post- Realizado por: Fecha:
mercadeo iri:
con las entidades
1egulatoria:s
[ Farmacovigilancia | Estudios fase IV | Planes de manejo deriesgo [Planes de estabilidad |
[ NIA [ MIA | MIA [ N/A |
Notificaciones de Realizado por: Fecha:
sospechas de
reacciones adversas
Folio del reporte Accion adversa reportada Accion realizada
NIA NIA NIA
Acciones derivadas Realizado por: Fecha:
de la Revisidn RAP
anterior
Accion propuesta CAPA Estatus
Es la primeravez que se implementa la RAP IA MIA

El programa permite que el alumno pueda realizar las conclusiones y
resumen del reporte para que pueda implementar los conocimientos

adquiridos:

Conclusion del RAP

Acciones derivadas de Realizado por: Fecha:
las conclusiones del
RAP
I Accion propuesta | CAPA | Estatus |
| No se realizaron propuestas | /A | N/A |

[ ———
Resumen de la Revision Anual de Producto

Realizd Revisa

(1) _ oo (2) _coe
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(1) Botdén “Imprimir”.- Una vez completados los cuadros solicitados, el alumno

podra imprimir el reporte y anexarlo a sus practicas para evaluacion del
docente.

E EE.F, Q [ Pagina siguiente 8

Imprimir Configurar Zoom . Cerrar vista previa
pégina Mostrar margenes 4o impresidn

Imprimir Zoom Vista previa

UNNVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA DE MEXICO
FACULTADDE ESTUDIOS SUPERIORES ZARMGOZA | _____ //
CARRERA: GUIMICA FARMACEUTICO BICLOGICA !
LABORATORIOS FARMACELTICOS ZARA GOZA Rx
e T
Revisien Anual de Producto T
Nombre del products; [Fae=EmoRs - Registro Saniaro No 000005 o8,
Concentracion: {200 mg iCodigo:  TPTAAFZ00
DCl: { Paraosiamal H
Revision del periodo de Enerc 2014 Hasta: Diciembre 2014

[Fotai de iotes ravisados:

probaos:

; Jotal:
iofes sdio de Sripais: ‘v
[OC1: Denominacon Comun inemaconal o Nombre Genaco
B Realizado por: Fecha:
Revision de
documentacién
H H {Fém uls cualicuantitativa en plesda i
Descripcion Cantidad | UM
""" “[Paracetamol T 22222 I mg
A Excipientes
Férmula Celulos = microoristaling PH10Z 2504 mg
_________ Celulos = microoristalina PH 101 05 mg
Glicolsto s &dico de almiden .18 mg
B0 Esearioo 28 mg
Estesrsio de magnesic 28 mg
______ | Didcida de siligo colcidal 28 mg
na na na
T B
S JFEU s, Edicion [t
Raﬂslon}!e e
Producte: .
Fanmaco [ Fabricante
Revisién del historial I Fabricants angnimo SA. a2 C.V.
o
Pagina 1

El programa reconoce cuando no se ha ingresado informacion en alguno

de los campos solicitados enviando la siguiente advertencia:

| Favor de llenar el recuadro de concusiones y resumen del
informe RAP

Aceptar
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(2) Botén “Cancelar’.- Cierra la ventana del reporte y dirige al alumno a la
pagina de inicio.
e Estadisticas anuales

(Seleccionar “Estadisticas anuales” en el formulario de “Seleccionar periodo

de revision”)

Periodo de interés >

Seleccione el Periodo de interés

| o3

20121201211
2013-1/2013-11
2014-1/2014-11
2015-1/2015-11
2016-1/2016-11

El programa abrir4 un formulario donde el alumno podré seleccionar la

etapa de su interés.

Estadisticas anuales ®

Seleccione la etapa de produccién que
deseé evaluar:

Mezclado (‘] )

Tableteado (2)

Control fisicoquimico (3)

Rendimientos [4)

El programa los dirigirA a una pagina donde se evaluard de manera
comparativa los resultados obtenidos cada afio a través de diversos graficos,
ademas de que presentara las desviaciones y resultados fuera de
especificaciones (O0S) y fuera de tendencia (OOT) para que el alumno
pueda evaluar la relacion de las desviaciones con lo presentado en las
gréficas y la forma en la que se solucionaron con los informes presentados

en los formatos de desviaciones y CAPA.
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(1) Mezclado

Humodsdls)| ZOB3  eMes  20PBS  pSan 20821 eSe3  22W 0908 25000 20000 15000

0748 63235 AIS0  c24m2 3530 BSE00 0SS B.S6I 1000000 s5.0000 100000

405 Zam 244054 maasz  GE3I  DATB6S  ATH 55T 250000 120000 .0000

D4EE D42 05200 DS 0SE2 OSITD 0SOTS 0.0708 10000 08000 02000

| oseT  osas  osast 0798 0esds 0630 062E2  0o6Ad 08000 0.4500 o000

AT ST WEND  WESs 128959 WaMI BT 1503 10008 0000 £.0000

M 16S2 04 M2 199 Less LM 00SE 11100 10550 10000

Grafico | Grafico MR

Desviaciones / OOS / OOT registradas

asviacién § 003 0T

Grafico de barras

(1.1) Lista desplegable “Mezclado”.- En ella se desglosan todas las

pruebas realizadas en la etapa de mezclado; el alumno puede
seleccionar la que sea de su interés y las graficas cambiaran

dependiendo de su seleccion.

indice de Carr (%) v

Humedad (%)
Velocidad de flujo (g/s)
I
Densidad aparente (g/mL)
Densidad compactada (g/mL)

indice de Carr (%)
indice de Hausner

(1.2) Tabla de resultados “Mezclado”.- Es una tabla donde el alumno

podr& evaluar y comparar los resultados.
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Humedad (%) | 20133 27124 20285 2347 20821 28213 2236 0.3081 25000 2,0000 15000
V;,':i;“[’;f:;“ WT4SE  B.923F B850 224982 9330 45600 TLO03VE  BEEET 100.0000 55.0000 10.0000
et | 244908 233291 24.443¢ 258392 32319 247886 25.87H 3530 25.0000 12.0000 0.0000
Densidad
aparente | 0.4B56 04412 05240 0644 05552 05970 05374 00705 1.0000 0.6000 0.2000
fatmL)
Densidad
compactads | 05487 05235 05351 07198 0ES48 06301 06222 00544 0.8000 0.4500 01000
[gfmL]
"“""},j]“ Grl 145744 48177 132570 10.313¢ 123953 13.2443 139248 15133 11,0000 80000 5.0000
indice 3 11117 11632 11304 11142 11339 11284 113 00515 11100 1.0550 1.0000

(1.3) Area de gréaficos.- Muestra las graficas comparativas de los
resultados obtenidos, las cuales cambian dependiendo de lo

seleccionado en la lista desplegable.

indice de Carr (%) v

Gréfico | Grafico MR

Velocidad de flujo (g/s) v

Grafico | Gréafico MR
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(1.4) Area de informe de desviaciones, OOS y OOT.- Muestra todas las
desviaciones relacionadas a la etapa de mezclado presentadas.
Indica el folio del reporte de desviaciones y CAPA para facilitar su

rastreabilidad.

Desviaciones / OOS / OOT registradas

fatalel Dezviacion ! OO5{ OOT Mo, de falio Estatus

2012 Mo se logrd ajustar la UTLDH-C,idad del mezcladar 2 20 O-TETi2012-01 CAPA-TPTIZ012-01
Mo ze logrd ajustar la -.'T‘ch:idad del mezcladar 2 20 O-TFT12045-01 CAPA-TRTI2045-01
o ze logrd ajustar la I.IT‘I::::idad del mezcladaor &30 O-TPT12046-01 CARA-TETI2045-01
Mo e logro sjustar la UTLDH-C,idad del mezcladar 2 20 O-TFTI2047-01 CAPA-TRTI2047-01

(2) Tableteado

do| 3554503 2351773 293013 3353 2536623 25465 J0BA0 30797 3045000 230.0000 275.5000
16806 04483 0BS9Z 0S8 1876 03774 09503 08328 10000 0.5000 00000
93070  TI5283 @SS 0381 92813 NV07 02T 13958 0.0000 7.5000 50000

a7g76 9789 97618 9ETSE @090 96867 96327 02506 5000 10.0000 25000

46076 55242 26746 08577 11329 08M0 42835 5197 50000 10,0000 50000

Grafico |
Gréfico MR

Grafico de barras

Desviaciones / OOS / OOT registradas

Desulacién /005! 00T No. de folia Estatus

Ho 3¢ logrd ajustar el peso de la ableteadora DTRTERIS 01 CAPATPTIRIE 0!

Ho se logrd sjustar el peso de latableteadora DTRTERME 0 CAPATPTIZNE01

Ho se logrd sjustar el peso de latableteadora DTETERME O CAPATPTIZNE-01

NG s¢ logre sjustar sl peso de 1 tableteadors D.TPTRIBO CAPATRTIZISO!
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(2.1) Lista desplegable “Tableteado”.- En ella se desglosan todas las

(2.2)

Puso promedic

[mg]

pruebas realizadas en la etapa de tableteado; el alumno puede

seleccionar la que sea de su interés y las graficas cambiaran

dependiendo de su seleccion.

Diametro (mmj)

h 4

Peso promedio (mag)

Diametro (mm)
Desintegracion

Friabilidad (3
Dureza (Kgf) |

Tabla de resultados “Tableteado”.- Es una tabla donde el alumno

podr& evaluar y comparar los resultados.

Friabilidad (%)

1.6306 0.4453 06552 05375

9.9070 15233 953575 10,3581

Diametra (mm)

JTETE 37835 37613 JETSE

Dezintegracién

46076 155242 ZET4G 05577

18176

92613

3.0350

11323

03774

10,7107

36567

0.5040

3554503 2351773 2930183 3357463 2836823 2348515 3085.3340

03303

102171

63T

42835

309737

0.5326

13358

0.2576

5.1374

304.5000

1.0000

10,0000

10,5000

15.0000

230.0000
0.5000
7.5000
10,0000

10,0000

275.5000

0.0000

5.0000

3.5000

5.0000

(2.3) Area de graficos.- Muestra las graficas comparativas de los

(2.4)

resultados obtenidos, las cuales cambian dependiendo de lo

seleccionado en la lista desplegable.

Area de informe de desviaciones, OOS y OOT.- Muestra todas las

desviaciones relacionadas a la etapa de tableteado presentadas.

Indica el folio del reporte de desviaciones y CAPA para facilitar su

rastreabilidad.
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(3) Control fisicoquimico

423081 2351773 293013 431655 2688213 2534065 3333826 610339 3045000 2300000 275.5000
744371 947832 985572 I0LOT98  9BSE4I  FIGEE 9316 T84T 150000 100.0000 850000
d | 214495 1590477 180975 2240885 BA1TZ0 BAUE3 1962356 227276 2100000 2000000 80,0000

[ 97033 sn22i0  gwe2s ez 903268 SEAS  STesd 122198 00000 100.0000 00000

Grafico MR

Grafico de barras

(3.1) Lista desplegable “Control fisicoquimico”.- En ella se desglosan
todas las pruebas realizadas en el control fisicoquimico; el alumno
puede seleccionar la que sea de su interés y las graficas cambiaran

dependiendo de su seleccion.

Uniformidad de dosis [%) w

Peso promedio (mg
Uniformidad de dosis [35)
Contenido de activo (mag)
Walaracian (%)

(3.2) Tabla de resultados “Control fisicoquimico”.- Es una tabla donde el

alumno podra evaluar y comparar los resultados.
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Paso promedic
[ma)

Uniformidad de
dosiz %]

Contenido de
activa [mg)

Waloracidn (%)

(3.3)

(3.4)

4123081 2351773 233.0163 4311655 288.8213 2834068 3339826 510333 304.5000 230.0000 Z275.5000
744971 942632 985572 1M.0VIE 955649 918332 931336 T.1647 T15.0000 100.0000 §5.0000
214433 183.0477 1809375 2240885 1881720  184.0183  196.2956  ZETEEG 210.0000 200.0000 130.0000
975033 90.2270 99.6231 146922 903268 953175 979494 12.2136 T10.0000 100.0000 30,0000

Area de gréficos.- Muestra las graficas comparativas de los
resultados obtenidos, las cuales cambian dependiendo de lo
seleccionado en la lista desplegable.

Area de informe de desviaciones, OOS y OOT.- Muestra todas las
desviaciones relacionadas al control fisicoquimico presentadas.
Indica el folio del reporte de desviaciones y CAPA para facilitar su

rastreabilidad.

(4) Rendimientos

sdef) | 97385 85I I 993N IWTNE G0N0 IS ZE0W0 105.0000 100.0000 95.0000

759208 BRSTIS 888937 GB6.TE6 935452  G16925 656334 69823 105.0000 100.0000 95.0000

BES5303 BP571S 83136 848932 860951 7B.2692 B07SIS 7639 105.0000 100.0000 95.0000

Griten | Gréfico MR

Gréfico de barras
Desviaciones / OOS / OOT registradas

Afo Desuiaciénd 005! 00T Ho. defalia Estas
e Latableteadora se dessompusa D-TPTHRZ54-01 CAPATPTRZE0!
Latableteadora se descompuso DTPTIRZET0 CAPATPTRESRON
Latableteadora se descompuso DTPTIRZEE0 CAPATFTRZSEON
B i Hi Hid
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(4.1) Lista desplegable “Rendimientos”.- En ella se desglosan los
rendimientos obtenidos en cada etapa de fabricacion; el alumno
puede seleccionar la que sea de su interés y las graficas cambiaran

dependiendo de su seleccion.

Tableteado (%)

Mezclado (%)

Tableteado (%)
Producto terminado (%)

(4.2) Tabla de resultados “Rendimientos”.- Es una tabla donde el

alumno podra evaluar y comparar los resultados.

Mechdo(s) | 97.1386 985391 981271  99.3186 997106 901003 9RISE3 26010 105.0000 100.0000
Tebledo(x) | 75,9208 G757 886937 861765 935452  B16325  BS63M 69823 1050000 100.0000
vy | 655303 TSTIS 831378 848332 960951 TA.2632 BQTSI  TEEI6 1050000 100.0000

(4.3) Area de gréficos.- Muestra las graficas comparativas de los
rendimientos obtenidos en cada etapa, las cuales cambian
dependiendo de lo seleccionado en la lista desplegable.

(4.4) Area de informe de desviaciones, OOS y OOT.- Muestra todas las
desviaciones que afectaron los rendimientos. Indica el folio del

reporte de desviaciones y CAPA para facilitar su rastreabilidad.

Desviaciones / O0S / OOT registradas

Afio Dezvizcién 005 00T Mo, de falio Eztatus

2mz2 Latableteadora se descompuso O-TPT12254-01 CAPA-TPTIZ2E64-01
Latableteadora se descompuso O-TPT12287-01 CAPA-TPTIZ2E7-01
Latableteadora se dezcompuso O-TPT12282-01 CAPA-TPTIZ2EE-01

203 [ALE [ 1F-0 (1=
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7.6. Desarrollo de PNO para la elaboracién del reporte de RAP

FACULTAD DE ESTUDIOS SUPERIORES ZARAGOZA, UNAM

e —

s

/>

(¢ CARRERA: QUIMICA FARMACEUTICO BIOLOGICA "5-. _"“R
B LABORATORIOS FARMACEUTICOS ZARAGOZA KRl
ARG ‘ 3
OCEDIMIENTO NORMALIZADO DE e L L

OPERACION PARA LA ELABORACION DEL Cédigo: Sustituye: | Pagina 1 de

REPORTE DE RAP PNO-XX-XX N/A 28

. B Fecha de Préxima revision:

AREA: FARMACEUTICA emision: ox s pries :

**{(**f****

l. Objetivos.
Establecer los requisitos necesarios para elaborar el reporte de Revisidon Anual de
Producto (RAP).

Il. Alcance.
Este procedimiento aplica todas las areas involucradas en el proceso de produccion de

los productos fabricados.

lll. Responsabilidades.
Es responsabilidad del responsable sanitario participar activamente dentro del comité
de calidad en la toma de decisiones y la implementacién de acciones correctiva y
preventivas.
Es responsabilidad del coordinador del comité de calidad recopilar y organizar la
informacion que conforma el reporte de RAP
Es responsabilidad del coordinador del comité de calidad asegurar que cada uno de
los elementos involucrados con la revisidn anual conozcan los principios basicos de la
RAP.
Es responsabilidad del coordinador del comité de calidad decidir junto con otros
departamentos las medidas preventivas y correctivas en base a las observaciones
detectadas durante la revision.
Es responsabilidad del encargado de datos y resultados analizar la informacion
presentada.

Es responsabilidad del encargado de datos y resultados elaborar el reporte de RAP.
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FACULTAD DE ESTUDIOS SUPERIORES ZARAGOZA, UNAM

e —

/>

s

/) [/
[ = et

OPERACION PARA LA ELABORACION DEL

CARRERA: QUIMICA FARMACEUTICO BIOLOGICA \ Ro /

LABORATORIOS FARMACEUTICOS ZARAGOZA N
fang D ) (
PROCEDIMIENTO NORMALIZADO DE Codigo: Sustituye: Pagina 2 de

REPORTE DE RAP PNO-XX-XX | N/A 28

. . Fecha de Proxima revision:

AREA: FARMACEUTICA emision: o e '
**/**f{****

Es responsabilidad del asesor mantener resguardada y actualizada la informaciéon de
la RAP.

Es responsabilidad del encargado de datos y resultados proporcionar la informacion
correspondiente a los registros de los lotes producidos.

Es responsabilidad del encargado de datos y resultados proporcionar la informacién
correspondiente a los registros de los lotes analizados, asi como los resultados fuera de
especificacién y fuera de tendencia.

Es responsabilidad del encargado de datos y resultados proporcionar los nimeros de
lote de productos con desviaciones.

Es responsabilidad del encargado de datos y resultados proporcionar informacién
referente a los lotes producidos, liberados, rechazados y sin dictamen.

Es responsabilidad del encargado de datos y resultados proporcionar informacién
referente a los productos que presentan desviacion, fallas y resultados fuera de
especificacion.

Es responsabilidad del supervisor presentar una breve descripcidén de la desviacidn,
resultado fuera de especificacion o falla presentada, asi como las acciones preventivas
y/o correctivas tomadas.

Es responsabilidad del supervisor verificar que el procedimiento descrito se cumpla,
asi como dar seguimiento de las acciones preventivas y correctivas que se presenten a
raiz del reporte de RAP.

Es responsabilidad del responsable sanitario autorizar el reporte de RAP.
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FACULTAD DE ESTUDIOS SUPERIORES ZARAGOZA, UNAM ) ;F
CARRERA: QUIMICA FARMACEUTICO BIOLOGICA ‘_"R
LABORATORIOS FARMACEUTICOS ZARAGOZA N

PROCEDIMIENTO NORMALIZADO DE

OPERACION PARA LA ELABORACION DEL gﬁ‘é')g;’:x o i;‘;t't“ye: ;‘;9'”8 3de
REPORTE DE RAP -AX-
Fecha de

AREA: FARMACEUTICA emision: Prfo"f'ma revision:
xx frx [rann
IV. Definiciones

¢ Accion correctiva, a las actividades que son planeadas y ejecutadas, con el fin de
corregir una desviaciéon o no conformidad.

e Accion preventiva, a las actividades que son planeadas y ejecutadas, para eliminar
la causa de una desviacion o no conformidad u otra situacién potencialmente
indeseable.

¢ Base de datos, al conjunto de informacion relacionada que se encuentra agrupada
o estructurada en un sistema electronico de archivos que permite organizar la
informacion.

e Comité de calidad, a los responsables de los diferentes departamentos de la
empresa que cuentan con la experiencia suficiente para cumplir con sus actividades
designadas en el proceso de revision anual de producto, asi como la interpretacion
y el anélisis de los resultados obtenidos.

¢ Control de calidad, a un sistema de actividades operacionales rutinarias puestas
en el lugar donde se desarrollan los procesos para identificar y corregir las
desviaciones de los requisitos establecidos.

¢ Control en proceso, a las verificaciones realizadas durante la fabricacion para el
seguimiento, y de ser necesario, ajuste del proceso.

¢ Desviacion o no conformidad, al no cumplimiento de un requisito previamente
establecido.

¢ Muestra de retencion, a la cantidad suficiente de materias primas o producto para
llevar a cabo dos analisis completos, excepto prueba de esterilidad y pirdbgenos.
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FACULTAD DE ESTUDIOS SUPERIORES ZARAGOZA, UNAM
CARRERA: QUIMICA FARMACEUTICO BIOLOGICA

/!

/>
,r'l

LABORATORIOS FARMACEUTICOS ZARAGOZA \ Rx

PROCEDIMIENTO NORMALIZADO DE - . -

OPERACION PARA LA ELABORACION DEL Cédigo: Sustituye: | Pagina 4 de

REPORTE DE RAP PNO-XX-XX | NA 28

: : Fecha de Proxima revision:

AREA: FARMACEUTICA emision: e e :
**}f**}{****

Procedimiento normalizado de operacion o Procedimiento, al documento que
contiene las instrucciones necesarias para llevar a cabo de manera reproducible
una operacion.
Reporte, al documento de la realizacion de operaciones, proyectos o
investigaciones especificas, que incluye resultados, conclusiones vy
recomendaciones.
Revision anual de producto o revision de la calidad del producto, al analisis
histérico de la calidad de un producto, el cual toma como referencia todos los
documentos regulatorios vigentes en el ambito quimico farmacéutico nacional, los
criterios internacionales reconocidos generalmente, asi como los lineamientos
internos de cada empresa.
Simbolos y Abreviaturas

Acciones Correctivas, Acciones Preventivas (por sus siglas en

CAPA
inglés, Corrective Action and Preventive Action)

COFEPRIS Comisién Federal para la Proteccidn contra Riesgos Sanitarios

DCI Denominacién Comun Internacional
FEUM Farmacopea de los Estados Unidos Mexicanos
n.a No aplica
PNO Procedimiento Normalizado de Operacién
RAP Revision Anual de Producto
Elaboro: Reviséd Autorizo:
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FACULTAD DE ESTUDIOS SUPERIORES ZARAGOZA, UNAM :/;"'
CARRERA: QUIMICA FARMACEUTICO BIOLOGICA \ R J
LABORATORIOS FARMACEUTICOS ZARAGOZA \\ X /

PROCEDIMIENTO NORMALIZADO DE — . —

OPERACION PARA LA ELABORACION DEL | Codigo: Sustituye: | Pagina 5 de

REPORTE DE RAP PNO-XX-XX | NA 28

: . Fecha de Préxima revision:

AREA: FARMACEUTICA emision: e :
‘l‘*!‘l“l‘!f**‘**

VI. Procedimiento

a. El asesor promovera la creacion del comité de calidad el cual debe estar
conformado por:
¢ Un coordinador del comité de calidad. Que sera el responsable de garantia de

calidad.

e Supervisor
¢ Responsable de fabricacion.

b. Una vez concluida la fabricacion del producto el comité de calidad debera ingresar

al historial de productos farmacéuticos y seleccionar la opcién “obtener codigo”.

A\ &) o q
L.{* u 3
] Actarma dminisimto UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA DE MEXCO
FACULTAD DE ESTUDIOS SUPERIORES ZARAGOZA
.IE LABDRATORIOS FARMACEUTICOS ZARAGOZA \ Rx :al"
e 3

FES
HETORLAL DE PRODUCTOS FARMACEUTICOS

BIENVENIDO AL HISTORIAL DE PRODUCTOS FARMACETICOS

Aquil encontraras informacion que te serd de utilidad en tu proceso. Por favor ingrese su codigo:

Obtemer chdigo Ingresar oodigo ‘

/i,‘.l
G o
» P

¢. Resolver el formulario con los datos del producto fabricado y oprimir el botén

“Obtener cadigo”. Ver ejemplo.
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'”,.%u m,%ﬂ n FACULTAD DE ESTUDIOS SUPERIORES ZARAGOZA, UNAM
}}1
,.,‘,

CARRERA: QUIMICA FARMACEUTICO BIOLOGICA
LABORATORIOS FARMACEUTICOS ZARAGOZA

Ry /

PROCEDIMIENTO NORMALIZADO DE s . . ..
OPERACION PARA LA ELABORACION DEL Sﬁ‘é')gix “x Ef:t't“ye‘ sgg'”a 6.de
REPORTE DE RAP VA
: - Focria de Préxima revision:
AREA: FARMACEUTICA emision: xx rx e ‘
**/**/****
Obtencién de cédigo X
INGRESAR DATOS:
FORMA FARMACEUTICA | v
PRINCIPIO ACTIVO
CONCENTRACION (por unidad) | v
Obtener codigo | Borrar | Cancelar
Ejemplo:
Obtencion de codigo X
INGRESAR DATOS:
FORMA FARMACEUTICA Tkt v
PRINCIPIO ACTIVO Acetaminofen o Paracetamol E
CONCENTRACION (por unidad) I 200y v
Obtener cddigo Borrar | Cancelar
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u"ﬁ' “ﬁ ;.': FACULTAD DE ESTUDIOS SUPERIORES ZARAGOZA, UNAM
: CARRERA: QUIMICA FARMACEUTICO BIOLOGICA R
LABORATORIOS FARMACEUTICOS ZARAGOZA X /

J

PRbCEDlMIENTO NORMALIZADO DE

OPERACION PARA LA ELABORACION DEL Cédigo: Sustituye: | Pagina 7 de

REPORTE DE RAP PNO-XX-XX N/A 28

: : Fecha de Proxima revision:

AREA: FARMACEUTICA emision: o o :
**/**/****

d. Anotar el cédigo obtenido en el cuadro de dialogo

X

Obtencion de codigo

INGRESAR DATOS:
FORMA FARMACEUTICA Tabletas v
Microsoft Excel
PRINCIPIO ACTIVO

Tu codigo es TPT-AAF-200

4

CONCENTRACION (por

Obtener cédigo

e. Seleccionar la opcion “Ingresar cédigo”

* A
l“ N >
O mesawaivh UNIVERSIDAD NACONAL AUTONOMA DE MEXICO
FACULTAD DE ESTUDIOS SUPERIORES ZARAGOZA
LABORATORIOS FARMACEUTICOS ZARAGOZA \ Ry -
FES
SRR HISTORIAL DE PRODUCTOS FARMACEUTICOS o]

BIENVENIDO AL HISTORIAL DE PRODUCTOS FARMACETICOS

Aqui encontraras informacidn que te serd de ulilidad en tu proceso. Por favor ingrese su codigo:

=
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= ‘.,. f FACULTAD DE ESTUDIOS SUPERIORES ZARAGOZA, UNAM /;\
[l ?ﬂ ? / CARRERA: QUIMICA FARMACEUTICO BIOLOGICA \ R
e, .,;\ e LABORATORIOS FARMACEUTICOS ZARAGOZA R /

PROCEDIMIENTO NORMALIZADO DE . . .

OPERACION PARA LA ELABORACION DEL gﬁ%?;;(_xx ﬁ;‘;t'tuye: Zpaag'”a 8 de

REPORTE DE RAP

: : Fegh_a,\ de Préxima revision:

AREA: FARMACEUTICA ?:ELSJED,‘ i

f. Ingresar el codigo obtenido previamente y dar click en “Ingresar”. Ver ejemplo.

Cédige de ingresa x

Ingresar cadigo

Ejemplo:

Cédige de ingrese X

Ingresar codigo

| TPT-AAF-200
=1 -

g. El programa los dirigira a la base de datos del producto en cuestidn donde deberan

ingresar su usuario y contrasefia obtenida previamente por el asesor. Ver ejemplo.

Ingresar usuano x
USUARIO
CONTRASENA
e
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FACULTAD DE ESTUDIOS SUPERIORES ZARAGOZA, UNAM i
CARRERA: QUIMICA FARMACEUTICO BIOLOGICA T =¥

LABORATORIOS FARMACEUTICOS ZARAGOZA Rx
PROCEDIMIENTO NORMALIZADO DE L L -
OPERACION PARA LA ELABORACION DEL gg%gix o ﬁ?/_\f“t“ye- ;’ggma 9de
REPORTE DE RAP AKX
; : Fecha de Proxima revision:
AREA: FARMACEUTICA emision: Lo -
**/‘k*/****
Ejemplo:
Ingresar usuano X
USUARIO
H { Responsable de fabrcacin —,J
n CONTRASENA
a8
Ingresar or

h. Ingresar informacion a la base de datos

1. Seleccionar la opcion “Ingresar informacion a la base de datos”

2. |Ingresar el afo correspondiente al registro de informacién

3. Seleccionar la opcién “Ingresar datos”

Penodo de rewsdn 20184/ 20184

A3

s
Tabletas de Paracetamol 200mg

%{ﬁi’*}—;

e AMVERSISAD RACONAL AGTUNCMA OF MEXXO
FACULTAD 0 ESYUDIOS SUFERORE S ZARAGOZA V24
o AR CHINICA FARMACETYCD BOLOGCA N
g8 OEEED O ¢
roa \ N/
Arsa.

Informacion general

i Rl e e e e S S el e
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WAL FACULTAD DE ESTUDIOS SUPERIORES ZARAGOZA, UNAM
1 \’LE_W}J CARRERA: QUIMICA FARMACEUTICO BIOLOGICA

o, VA%
P

LABORATORIOS FARMACEUTICOS ZARAGOZA Rx

i g e

PROCEDIMIENTO NORMALIZADO DE

OPERACION PARA LA ELABORACION DEL Cadigo: Sustituye: | Pagina 10 de

REPORTE DE RAP PNO-XX-XX | NA 28

; . Fecha de Préxima revision:

AREA: FARMACEUTICA emision: wupenpeues '
l“‘fl“‘f““**

4. Resolver el formulario con los datos obtenidos durante el proceso de
fabricacion.

1. En éarea de documentacion ingresar nimero de lote y estatus. Ver
ejemplo.

dren de documentacin |

Ingresar No. de lote: TPT

4 Cual es el estatus del lote fabricado?
 Agrobado
 Aprobado con desvacdn
 Rechazado
 En cuarentena

s || cree |

Ejemplo:

et e decmernaci |

Ingresar No. de lote: TPT| 18001

¢ Cual es el estatus del lote fabricado?

# Aprobado
 Aprobado con deswaciin
© Rechazado

© En cuareniena

=1~
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FACULTAD DE ESTUDIOS SUPERIORES ZARAGOZA, UNAM

Dﬁﬁ:‘»\:ﬁ CARRERA: QUIMICA FARMACEUTICO BIOLOGICA R /
e 5 LABORATORIOS FARMACEUTICOS ZARAGOZA \ X /

o 0-,.}-0-‘
D N s A IZA00 O gL | Codigo: Sustituye: | Pagina 11 de
SO PNOXX-XX | N/A 28
. . Fecha de Proxima revision:
AREA: FARMACEUTICA emision: o '
**f**f****

2. En area de fabricacion ingresar la cantidad utilizada de excipientes y

principio activo en la férmula unitaria. Ver ejemplo.

Ingrese de datos X
Area de fabricacdn |
Indigue la cantidad de cada excipiente y principio activo
utilizada en la formula unitaria
Orden maestra
Paracetamol [ mg 22222 mg
Celulosa microcristalina 101 T mg 20500 mg
Celulosa microcnstalina 102 | mg B H0mg
Glicolato sodico de almidén [ mg 11.180mg
Ac Estedrico [ mg 2800mg
Estearato de magnesio [ mg 2800mg
Diuido de silicio coloidal [ mg 1450 mg
Sigaentz Cancelar |
Ejemplo:
greso de datas
Area de fabricacdn |
Indigue la cantidad de cada excipiente y principio activo
utilizada en la formula unitaria
Orden maesira
Paracetamol [=22 mg 222222mg
Celulosa microcnstalina 101 [=s mg 20500 mg
Celulosa microcnstalina 102 [z mg 29040 mg
Glicolato sodico de almidén | s mg 11.180 mg
Ac. Estedrico [z mg 2800mg
Estearato de magnesio [22 mg 2800mg
Didxido de silicio coloidal [T mg 1480mg
==
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% X ;tz; FACULTAD DE ESTUDIOS SUPERIORES ZARAGOZA, UNAM
5y ?}w CARRERA: QUIMICA FARMACEUTICO BIOLOGICA
5 LABORATORIOS FARMACEUTICOS ZARAGOZA

Ry /

- '%.:‘»-‘

g@gﬁggﬁg&“&ﬂﬁ%@%%ﬁ el | Codigo: Sustituye: | Pagina 12 de
REPORTE DE RAP PNO-XX-XX N/A 28
: . Fecha de Préxima revision:
AREA: FARMACEUTICA emision: e :
**;‘l“l‘,’****

3. Enarea de aseguramiento de calidad marcar la bibliografia consultada

para las especificaciones del producto. Ver ejemplo

Ingreso de dates x
Ares di sseguramients de cakdad |

Indique la bibliograsa consultada para las especiicaciones del producto

™ United States Pharmacopeia (Farmacopea de Estados Unidos)

I™ British Pharmacopeia (Famacopea Britinica)

I™ Japanese F ia (Farmacopea
™ Ph. Franc. (Farmacopea Francesa)

™ Ph. Eur. (Famacopea Europea)
I oo

Espectique) |

s | ot |

Ejemplo:

Ingreso de datos: =
Area de asequramiento de calidad |

Indique: la bibliografia consultada para las especificaciones del producto

W Farmacopea de los Estados Unidos Mexicanos

 |United States Ph peia (F: pea de Estados Unidos)|

™ Britsh Pharmacopeia (Farmacopea Britanica)

I Jap Ph peia (F

™ Ph. Franc. (Famacopea Francesa)

™ Ph. Eur. (Famacopea Europea)
-

Otro
{Espectiaue) |
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}*i- X9 FACULTAD DE ESTUDIOS SUPERIORES ZARAGOZA, UNAM
w CARRERA: QUIMICA FARMACEUTICO BIOLOGICA
LABORATORIOS FARMACEUTICOS ZARAGOZA

SRS

PROCEDIMIENTO NORMALIZADO DE Codigo: Sustituye: | Pagina 13 de

OPERACION PARA LA ELABORACION DEL

REPORTE DE RAP PNO-XX-XX N/A 28

- : Fecha de Proxima revision:

AREA: FARMACEUTICA emision: . :
**;**;****

4. En la continuacidn del area de aseguramiento de calidad deberan
especificar si el lote presentd desviaciones o resultados analiticos

fuera de tendencia. Ver ejemplo.

Ingresa de datos

Aren de asepaaments de caided (cont) |

Deswaciones y Resultados analiicos fuera de especiicacion
¢ Ellgte present alguna desviacign?  © Si “ No

Ingresar una breve descripcion de |a desviacion presentada

£El lote presentt algun resultade analitico fuera de especificaciin?  ~ g; = No

Ingresar una breve descrpcitn del Resullado analiico fuera de especifcaci

[o==] o |
Ejemplo:

e

| Desviaciones y Resultados analiicos fuera de especiicacion

| (Elicte presentd alguna desviaciin?  © S1 & Ho

. Ingresar una breve descripcidn d 12 desviacitn presentada

| ¢Ellote presentd alg taco enaltico fuera de especificacin? 1 g & No

Ingresar una breve descripcién del Resultado analitico fuera de especificacion presentado
=]
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“‘-K, % % FACULTAD DE ESTUDIOS SUPERIORES ZARAGOZA, UNAM
_ CARRERA: QUIMICA FARMACEUTICO BIOLOGICA

s gy LABORATORIOS FARMACEUTICOS ZARAGOZA

5>z

PROCEDIMIENTO NORMALIZADO DE . . -
OPERACION PARA LA ELABORACION DEL Cadigo: Sustituye: | Péagina 14 de
REPORTE DE RAP PNO-XX-XX N/A 28
. - Fecha de Proxima revision:
AREA: FARMACEUTICA emision: e et :

**;**;****

5. En area de control fisico-quimico ingresar el valor promedio obtenido
en las pruebas que se indican; la casilla se bloqueara para evitar

alteraciones. Ver ejemplo.

Ingrese de dates. ®
Area de.control flaco-quico |

Ingresar el valor promedio obtensdo en cada prueba.
B caso de ro haber reskzada siguna prusb, marcarla caska N corespandente.

MEZCLADO: TABLETEADO:

Humedad I—% “ NR Pm?mrmdinl—m © NR
Vedocidad de fufo I—m CNR me’—% ©NR
Aogulo de reposo I— T NR Dmm[—KO‘l' ©NR
Densidad aparente I—gm_ NR m.ml_m © NR

Densidad compactada I—gm_ “ uR Hlned.nn‘,—!s ~ NR
Wdcedecar | % MR Desmigacin [ mn cum

et | o o |
il Cancelsr
Ejemplo:
Ingeeso de datos FY
Jirea de conirol fisco-uimies |
Ingresar el valor promedio obterido enoadagmeba.
MEZCLADO: TABLETEADO:
Humedad 15 % ong Pesa Promedia Mimg € NR
Velocidad de fujo s CuR Friabdidad ‘% R
Anguio de reposo 15 = CNR Dureza ,_Kgf MR
Densidad aparenie ’—gm_ CNR Didmetra ,—mm CuR
indice de car 5000 & TNR
indice de Hausner 1.053 R
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= 4EZ  FACULTAD DE ESTUDIOS SUPERIORES ZARAGOZA, UNAM .©/7
w E 90 ) CARRERA: QUIMICA FARMACEUTICO BIOLOGICA R
s SR LABORATORIOS FARMACEUTICOS ZARAGOZA X

LXESNGES

gﬁ?ﬁ%%ﬁ&&ﬁ&?&%?&%@i DEL Cadigo: Sustituye: | Pagina 15 de
REPORTE DE RAP PNO-XX-XX N/A 28
; . Fecna.de Préxima revision:
AREA: FARMACEUTICA emision: - ’
**/**/****

6. Seleccionar la casilla “Verificacion de datos” el responsable de control
de calidad debe corroborar que los datos ingresados concuerdan con

los resultados obtenidos ingresando su clave.

Verificacién de datos

. Elresponsable de control de calidad debe corroborar que los
¢ ! | datos ingresados son correctos
“ (los datosing d ponden a los Itad
obtenidos?

Atencion

Ingresar NIP | Aceptar |

7. Después de verificar los datos se podra continuar con el ingreso de
datos.

Ingeesc de dates X
Avea de control fca-quimeco |

Ingresar el valor promedio obtenido en cada prueba

MEZCLADO: TABLETEADO:

Humeda? [—s‘ i mnum[—w N
Velocidad de fujp [—ug y Fratildad [—u MR
Angulo de reposo [_‘ N Dum[_ng (T
Dersdodopareie | 0CgmL o Tm e

Densidad compaciada [—vmt i
indice de car ’_% el
m«mf_ e
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e R IO PARA L pEL | Codigo: Sustituye: | Pagina 16 de
REPORTE DE RAP PNO-XX-XX | N/A 28
. . Fecha de Proxima revision:
AREA: FARMACEUTICA emision: e '
**;**;****

8. En la continuacion del area control fisico quimico, ingresar el valor
promedio obtenido en las pruebas que se indican; la casilla se

bloqueara para evitar alteraciones. Ver ejemplo.

Ingrezo de detos
Jeea de contl flico-guinico foent ) |

TABLETEADO:
Unidormidad de dosis % MR MUESTRA DE RETENCION:  © N
Conteridode princigio ,—w S0 ¢Presenta defectos visibles?

Vi . % CNR Ca € no

RENDIMIENTOS:
s [ =
T [ % R s
Product teminado % pre——
Ejemplo:
Ingresa de datos *
irmtmdﬁdmvuidm[cm.]]
TABLETEADO:
Uniformidad de dosis | % Cun MUESTRA DE RETENCION:  © 1,
Gonlenido de principio aciv ,—mu @i ¢Presenta defectos isibles?
Valoracian | % ©NR Olst & o
RENDIMIENTOS:
e [ s
Tableteado | % fgreser inf 1o Dooe g 2ot I
Producto terminado. | % p—— |
Ulteery recistno fderre de beoe de dedoz)
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OPERACION PARA LA ELABORACION DEL Cédigo: Sustituye: | Pagina 17 de
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9. Seleccionar la casilla “Verificacidn de datos” el responsable de control
de calidad debe corroborar que los datos ingresados concuerdan con

los resultados obtenidos ingresando su clave.

Verificacion de datos

El responsable de control de calidad debe corroborar que los
! datos ingresados son correctos

¢Los datos ingresados corresponden a los resultados

obtenidos?

Si |

=
o

Atencion

2

Ingresar NIP

i

10.Después de verificar los datos se desbloquearan los botones “Ingresar
informacion a la base de datos” y “Gltimo registro (cierre de la base de
datos)”; presionar el primero si se registraran mas lotes a la base de
datos; presionar el segundo si es el ultimo lote que se registrara en la

base de datos.
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PR‘d;C:EDIMIENTO NORMALIZADO DE ' . .
Sustituye:

OPERACION PARA LA ELABORACION DEL Caodigo: Pagina 18 de
REPORTE DE RAP PNO-XX-XX N/A 28
: : Fecha de Proxima revision:
AREA: FARMACEUTICA emision: o o '
wx ow rwws
i
TABLETEADO:
Undormdsd de doss | . MUESTRA DE RETENCION
Contendo de pncipe actio [ mo ¢Presenta dafectos visibles?
Vakenckn [ » ‘
RENDIMIENTOS:
e~ [
—_r =
Producio termnado [ %

Carcela

11. La informacion se registra en la base de datos

Lot ot

Untss
e 30

ievbedii :
o e g [ L e A e M

i. Generar los reportes de anos anteriores

1. Seleccionar la opcién “Seleccione el periodo de revision”

Reviso Autorizo:
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LABORATORIOS FARMACEUTICOS ZARAGOZA R
PROCEDIMIENTO NORMALIZADO DE ——_— ; } _—
OPERACION PARA LA ELABORACION DEL gﬁ‘gg)‘& - ﬁ;‘:t't”ye' ggg'"a 19 de
REPORTE DE RAP BAGE
: . Fecha de Préxima revision:
AREA: FARMACEUTICA emision: xx prx rann ‘
**/**/i***
2. Ingresar el periodo que desee evaluar
Periodo de interés X
Seleccione el Periodo de interés
v | o |
3. Presionar el botén “GENERAR REPORTE RAP”
B s & =

4. Se abrira el reporte del afio en cuestion, el cual ya tendra el formato
establecido en la NOM-059-SSA1-2015 (Ver Anexo 1)
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%m%ﬁ, LABORATORIOS FARMACEUTICOS ZARAGOZA \\ Rx 3
PROCEDIMIENTO NORMALIZADO DE s . . .
OPERACION PARA LA ELABORACION DEL gﬁ‘gggj( “x ﬁ;’;t't“ye' Egg'”a 20de
REPORTE DE RAP ks
; : Fecha de Proxima revision:
AREA: FARMACEUTICA emision: - '

**!**!**9{9{
UNIVER SIDAD NACIONAL AUTONOMA DE MEXICO
FACULTAD DE ESTUDIOS SUPERIORES ZARAGOZA
CARRERA: QUIMICA FARMACEUTICO BIOLOGICA
LABORATORIOS FARMACEUTICOS ZARAGOZA Rx
TECNOLOGIA FARMACEUTICA -
Revisién Anual de Producto
D P Registro Sanitario No.: 0000354,
c 200 mg Codigo:  TPTAAF200
| DCI: Paracetamol
IRlvisic'm del periédo de: Enero 2015 Hasta: Diciembre 2015
:Tml de lotes revisados:
Aprobados: 15
Ap dos con desviacion: 3
Rechazados: 7
Cuarentena: 0
| Total: 25
Lotes sdlo de exy ién/pais: n/a
| D1 Demomnacsén Comin Irtemacional o Nombre Geninc
Revision de Realizado por: Fecha:
documentacién
Férmula cuali-cuantitativa empleada
Descripeion Cantidad um
Princi
Paracetarmol 222.222 mg
|
Férmula: Celulosa microcristalina PH102 29.04 mg
Celulosa mi PH 101 205 mg
Glicolato sédico de almiddn 11.18 mg
ac. Estearico 28 mg
Estearato de magnesio 28 mg
Didaada de sibicio coloidal 1.46 mg
m’s_ nfa na
[ _]FEUM 11va. Edicién o
Revision de USF‘ Especifique:
' especificacion del
Producto: [:|BP

El coordinador del comité de calidad debera evaluar lo descrito en el

reporte generado, realizar un analisis de los resultados obtenidos y

con base en ellos anexara al reporte de RAP las conclusiones y un

resumen del reporte.

Elaboro:

Reviso

Autorizoé:

Carolina Itzel Gonzalez Pérez

293



‘\

3 . 5 FACULTAD DE ESTUDIOS SUPERIORES ZARAGOZA, UNAM /,\
"&q:‘*’ ;;,1 CARRERA: QUIMICA FARMACEUTICO BIOLOGICA \ R. /
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PROCEDIMIENTO NORMALIZADO DE s . ) ..
OPERACION PARA LA ELABORACION DEL gﬁ‘gggj( “x ﬁ;’;ntuye' ggg'”a 21de
REPORTE DE RAP T
. . Fecha de Proxima revision:
AREA: FARMACEUTICA emision: - ’
**!**!**9{9{
Conclusion deT AT
| |
Acciones dem de Realizado por: Fecha:
las conclusiones del
RAP
Accion propuesta | CAPA [ Estalus |
| No se realizaron propuestas | NIA | NA |

Resumen de la Revision Anual de Producto

Realizd Revisd

Imprimir Cancelar |

6. El coordinador del comité de calidad mostrara el reporte terminado a
los demas integrantes del comité de calidad con el fin de verificar los

resultados de las tendencias evaluadas, evaluar la necesidad de

Elaboro: Reviso Autorizo:

Carolina Itzel Gonzalez Pérez

294



‘\

FACULTAD DE ESTUDIOS SUPERIORES ZARAGOZA, UNAM F_:!,_G\
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LABORATORIOS FARMACEUTICOS ZARAGOZA e _/

PROCEDIMIENTO NORMALIZADO DE . . -
OPERACION PARA LA ELABORACION DEL Cédigo: Sustituye: | Pagina 22 de
REPORTE DE RAP PNO-XX-XX N/A 28
. B Fecha de Proxima revision:
AREA: FARMACEUTICA emision: e :

**!**!**9{9{

implementar acciones correctivas o preventivas o algun control de
cambios y proponer mejoras o cambios en las especificaciones.

7. En caso de ser necesario, el coordinador del comité de calidad debera
modificar las conclusiones del reporte.

8. Los integrantes del comité de calidad deberan aprobar el reporte.

9. Una vez anexado las conclusiones y el resumen imprimir el reporte

Conchssidn del RAP | |

l.oapnmﬂasmm&mmmﬂﬂmmmmmmmmmmmmammmm
ajustar la s realizh un anaksis causa-electo y un diagrama parelo de causas v se
it nosoledaol i adecuado ala ¥ que el personal no esta debidamente capacitado para
maniobrara..._.

Acciones de | Realizado por: | Fecha
las conclusiones del
RAP
[ Accion propuesta | CAPA [ Estatus ]

| No se realizaron propuestas | [T | NIA 1

Resumen de la Revision Anual de Producto

Dwrante el afo usnwmselammnmmns 25 lotes de tablatas de paracetamaol de 200 myg, de los cuales, 15 fueron

aprobados, 3  cada uno se fabnod respetando |a orden masstra, sin embargo,
debido a un problema con e ajuste de hublehaadua I.autablemde- los loles TPT15071, TPTISD'I"? TPT15138, TPT15137,
TPT15144, TPT15162 y TPT15193 Salieron fuera de su control

Realizd Revisd

=

10.El coordinador del comité de calidad debera entregar el reporte al

responsable sanitario para autorizarlo.
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[

PROCEDIMIENTO NORMALIZADO DE
OPERACION PARA LA ELABORACION DEL
REPORTE DE RAP

Cadigo: Sustituye: | Pagina 23 de
PNO-XX-XX N/A 28

. . Fecha de Proxima revision:
AREA: FARMACEUTICA emision: xx o e ’

**/**/*i**

11.Una vez autorizado el reporte de RAP debera ser escaneado y
resguardado por el supervisor junto con el expediente de fabricacion y

el expediente de acondicionamiento.

j- Analisis historico

1. Seleccionar la opcién “Seleccione el periodo de revision”

2. Seleccionar la opcién “Estadisticas anuales”

Periodo de interés X

Seleccione el Periodo de interés

| -l
2012-1/2012-11
20 13-1/20 13-
20 14'1/20 14-11

2015-1/2015-11
2016-1/2016-11

Estadisticas anuales

Elaboro: Reviso Autorizo:

Carolina Itzel Gonzalez Pérez

296



R R
‘._v.‘,‘.‘v:l'l\ TR § 5

i 4»':3 2. FACULTAD DE ESTUDIOS SUPERIORES ZARAGOZA, UNAM /]
W«j - 9 i;,_};y} CARRERA: QUIMICA FARMACEUTICO BIOLOGICA K R
nSv o LABORATORIOS FARMACEUTICOS ZARAGOZA i /

o

D

PROCEDIMIENTO NORMALIZADO DE

OPERACION PARA LA ELABORACION DEL | ©0digo: Sustituye: | Pagina 24 de
REPORTE DE RAP PNO-XX-XX N/A 28
: - Fecha de Proxima revision:
AREA: FARMACEUTICA emision: e :
**/**/****

3. Seleccione la etapa de su interés

Estadisticas anuales X

Seleccione la etapa de produccion que
deseé evaluar:

Mezclado

Tableteado

Control fisicoquimico

Rendimientos

4. Se abrira una pagina donde se muestren de manera comparativa
estadisticas de los resultados de las pruebas realizadas en la etapa
seleccionada y su comportamiento anual; asi como las desviaciones y
resultados analiticos fuera de tendencia y de especificacion obtenidos

en los diferentes arios.
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R

PROCEDIMIENTO NORMALIZADO DE

OPERACION PARA LA ELABORACION DEL ggdo'gfz;( - if:“t“ye: gsg'”a 25de
REPORTE DE RAP -AX-
: . Fecha de Proxima revision:
AREA: FARMACEUTICA emision: . :
‘k*/*"ﬂ/i”ki‘*

Gréfico |

Grafico MR

Desviaciones / 0OS / OOT registradas

Gréfico de barras

5. Enla barra desplegable seleccionar la prueba que desee evaluar

Diametro (mm)

W

Peso promedio (mg)
Friabilidad (%%

D a (Kqf)
Diametro (mm)
Desintegracion
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Wr : “’ M CARRERA: QUIMICA FARMACEUTICO BIOLOGICA R
f{'» A g LABORATORIOS FARMACEUTICOS ZARAGOZA X /
PROCEDIMIENTO NORMALIZADO DE - . .
OPERACION PARA LA ELABORACION DEL Sﬁfﬂ?&-xx ﬁf:t't“ye: Sgg'”a 20,08
REPORTE DE RAP
F : Fegh.q de Proxima revision:
AREA: FARMACEUTICA ?.rﬂis}lggi o frx

VIl. Anexos
ANEXO 1. Apéndice B normativo

21.2 Apéndice B Nomm ativo. Revision Anual del Producto.

Revision Anusl del Producto
Nombre del producto Registro no:
oG Concentracion:
Revision del periodo de: Hasta:
Total de low s revisados:
Aprobados
\p con dos
Rochazados
Total:
Lotes s0lo do exportackonpais:
de do por Fecha:
Foarmua n on la fonmula cuali-cuantitatva.
R = de ol = on las Te y anal ticos dol
Progucto progucto
Revsion del h do & ! Rewvi. o h, de los & . g en la de
/ / de los lotes dol RAP, induyendo on b deo osp y
envase prmanc s y prog
del de gestion de Roalizado por: Focha:
Deosviaa ones y/iO produdto no Inchwr a. VPO o de falas y CAPA
conforme asociades
Resuitasos fuora nchur wportes e » o ol les
de especfcaciOn (O0S) /
resultados anallticos fuera de
tendenda (OOT)
Revision de los datos del proceso Realizado por: Fecha:
Parametms criticos R an de en pr incluir
Mantenim lonto dol estado valldado Roalizado por: Focha:
de Re de de Je ol de pr induir
revalida gones
de Re de estatus de la oe o8 Incluir
Sistemas criticos D Je v ool
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2

B
e

PROCEDIMIENTO NORMALIZADO DE o N
OPERACION PARA LA ELABORACION DEL ga‘é’g}‘z'}( . ﬁfzt'mye' ;gg'”a 27 de
REPORTE DE RAP e
. . Fecha de Préxima revision:
AREA: FARMACEUTICA emision: e '

**}{**}{****

Anexo 1 (cont). Apéndice B normativo

Revision de muestras de retenc ién Realizado por: Fecha:

ian: No istan obs 3 o sobre una muestra represanfafva
basadas en una inspacaon wsual

Rovision de estabilidad "Realizmdo por “Focha:

T infarmacion El poducto T con la esp an a lo lango
el P e & ala idn de L para o i de
fendencias

Actividades sub ok it ¥ P de Realizado por Fecha:

fabricacion

Maodifi a las s de M gistro "Roalizado por ) “Fecha:

" inforrmmcian Induir las mo ; icas y i i del p con
sus referendas cruzadas al numero de solidiud (laal sometido, aprobado,
rechazado y en evaluagon porla COFEFPRIS).

Compromisos post-mercadeo adquiridos con las Realizado por Fecha:
entidades regulatorias

"~ inclwir 2 fase IV, pl de Wo de fesgo, planes de

i i de pech de i Realizado por: Fecha:
adversas
" informacian incluir las rel con la yio pr de f, on del
producto
Acciones derivadas de la evision da mp anterior . Realizado por: B _Fu-c;hn: B
Conclusion del RAP Realizado por: Fecha:
inforrmacian:
Acch derivadas de las usi del RAP Realizado por: Fecha:

Resumen de la Revision Anual del Producto

Reahizado por: Fecha:
Aprobado por: Fecha:
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. . Fe‘?hﬁ de Proxima revision:
AREA: FARMACEUTICA emson o

VIIl. Referencias bibliograficas

¢ NORMA Oficial Mexicana NOM-059-SSA1-2015, Buenas practicas de

fabricacion de medicamentos. Diario Oficial de la Federacion. Viernes 5 de

febrero de 2016

¢ Alfonso Garcia Jiménez. Desarrollo e implementacion de Revision Anual de

Producto en la industria farmacéutica. Tesis de licenciatura. Universidad

Nacional Auténoma de México; 2016.

¢ Comision Interinstitucional de Practicas Adecuadas de Fabricacion. Revision

Anual de Producto. Monografia técnica no 14. México 1999.

Elaboro:

Reviso

Autorizo: ‘

Carolina Itzel Gonzalez Pérez

301



8. Discusioén

El presente trabajo se enfocé principalmente en idear una manera efectiva de
implementar los conocimientos referidos a la revision anual de producto sin la
necesidad de modificar el plan de estudios vigente, mismo que después de ser
analizado, se opt6 por crear una guia para el ambiente teorico, asi como formatos
y una base de datos para el ambiente practico; los cuales pueden ser utilizados en
los Laboratorios Farmacéuticos Zaragoza durante los proyectos programados en el
laboratorio de tecnologia farmacéutica debido a que es una propuesta que respeta

los escenarios de ensefianza-aprendizaje establecidos en el plan de estudios.
8.1. Guia basica para escribir un informe de Revision Anual de Producto.

La guia se disefié con tres capitulos, los cuales van introduciendo de manera
gradual el concepto de RAP; esto con la finalidad de que el alumno se familiarice
con el tema y que, ademas, vea a la guia como un apoyo para que al aplicar dichos
conocimientos pueda implementar una RAP desde cero, analizar los datos
generados durante el proceso anual, escribir e interpretar el informe RAP, ya sea
durante la realizacién de sus proyectos en el laboratorio o incluso en el ambiente

laboral.

El primer capitulo “Preguntas frecuentes” maneja informacién relevante y conceptos
basicos que hardn comprender al alumno el significado y la importancia del proceso

RAP, tanto nacional como internacionalmente.

Al desarrollar este capitulo se realizé una investigacion de conceptos, normatividad
nacional e internacional, el proceso RAP, personal involucrado y funciones,

prerrequisitos y requisitos para realizar un informe RAP.

El segundo capitulo "El informe RAP” no solo se enfoca en el informe de RAP, sino
gue hace mencién de dos requisitos necesarios utilizados durante la creacion del
informe; el PNO para el reporte de la revisiébn anual de cada producto registrado y

la base de datos de cada producto registrado.
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En este capitulo, la investigacidon se orientd en la elaboracion de PNO'’s, requisitos
para la creacion de una base de datos funcional para el proceso RAP e informacion
referente a los apartados solicitados en el apéndice B normativo para la creacion

del informe.

El tercer capitulo “Interpretacién del informe” explica cémo realizar un analisis de

cada apartado del informe, asi como su correcta interpretacion.

Ademas, la guia cuenta con un glosario y anexos encausados en apoyar al alumno

a comprender mejor las explicaciones impuestas en la guia.

8.2. Guia para la aplicacion e interpretaciéon de las herramientas
estadisticas y administrativas utilizadas en el informe de revision

anual de producto.

Fue creado como un complemento implementado en la misma Guia béasica para
escribir un informe de Revision Anual de Producto, el cual fue disefiado con la
finalidad de ayudar al alumno a comprender, aplicar e interpretar correctamente las
herramientas administrativas y estadisticas utilizadas en la RAP; para ello se realizé
una investigacion de herramientas estadisticas tales como medidas de tendencia
central, medidas de dispersion, histograma, grafica de caja y bigote, diagrama
Pareto, diagrama de dispersion, graficos de control e indices de proceso; asi como
herramientas administrativas tales como diagramas de procesos, diagrama causa y

efecto y hojas de verificacion.
8.3. Ejemplo de PNO de revision anual de cada producto

Fue creado como un complemento de la Guia basica para escribir un informe de
Revision Anual de Producto con la finalidad de instruir al alumno la forma en que se
debe crear el PNO solicitado en la NOM-059-SSA1-2015 siguiendo los requisitos
descritos en el reglamento de insumos para la salud. Se opto por crear un formato
similar al utilizado en los Laboratorios Farmacéuticos Zaragoza, pero emulando en

contenido a los que el alumno puede encontrar en la industria para facilitar la
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transicion del ambiente escolar al laboral.
8.4. Hojade desviacion (formato auxiliar para implementar en la RAP).

De acuerdo a la investigacion realizada, la RAP debe incluir la revision de todas las
desviaciones o no conformidades significativas encontradas durante el proceso de
cada lote fabricado a lo largo de un afio, por lo que se desarroll6 un formato para
una hoja de desviacion en la que el alumno podra registrar y analizar la desviacion
o no conformidad que pudiesen ocurrir en la fabricacion del medicamento durante
Sus proyectos y posteriormente proponer las acciones correctivas y preventivas
pertinentes.

8.5. Formato de Accion Correctiva - Preventiva (formato auxiliar para

implementar en la RAP)

Dicho formato cuenta con un numero de folio el cual podré registrarse en la base de
datos para que el alumno pueda evaluar el historico de desviaciones ocurridos en

los procesos con el fin de ayudar a mejorar su proceso.

De acuerdo a la investigacion realizada, la RAP debe incluir la revision de la
implementacion de todos los cambios realizados en el proceso tales como acciones
preventivas o acciones correctivas, su adecuacion y la efectividad resultante; por lo
gue se desarrollé un formato de Accién Correctiva - Preventiva en la que el alumno
podra registrar los cambios que se realizaron en el proceso, su efectividad y

proponer una accién para evitar que la desviacién ocurra nuevamente.

Dicho formato cuenta con un nimero de folio el cual podra registrarse en la base de
datos para que el alumno pueda evaluar el histérico de controles implementados en

los procesos con el fin de ayudar a mejorar su proceso.

8.6. Catalogo de productos fabricados en los Laboratorios Farmaceéuticos

Zaragozay generador de codigos

De acuerdo con la investigacion realizada, deben existir revisiones para todos los
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productos medicinales autorizados; esto significa que debe existir un reporte por
cada presentacion de producto y por este motivo se cre6 un catalogo y un generador
de codigos con la finalidad de que el alumno pueda acceder a la base de datos de

cualquiera de los productos fabricados en los Laboratorios Farmacéuticos Zaragoza
8.7. Base de datos para elaboracion del reporte de RAP.

De acuerdo con la investigacion realizada, al implementar una la RAP se debe
contar con una base de datos la cual debe contener la informacién pertinente para
realizar el informe, por lo que se creé una base de datos con la finalidad de que el
alumno pueda implementar los conocimientos adquiridos con la guia; en esta, el
alumno podra registrar sus resultados obtenidos durante su proceso de fabricacion,
generar el reporte RAP de afios anteriores, realizar un analisis y conclusiones del
reporte, ademas de observar el analisis historico con el fin de ayudar a mejorar su

proceso.
8.8. PNO parala elaboracion del reporte de RAP

Se desarroll6 un PNO para la elaboracion de reporte de revision anual el cual fue
creado con fines docentes para que el alumno se familiarice con el manejo del
generador de codigo, la base de datos y la guia para la elaboracién de su reporte

de revisién anual como parte complementaria de sus proyectos de laboratorio.

9. Conclusién

Actualmente, por la necesidad de continuar impulsando tratados internacionales
para el comercio de medicamentos, la Secretaria de Salud se ha impuesto fortalecer
el sistema regulatorio y, homogenizar los requerimientos internacionales en la
normatividad mexicana por lo que se encuentra en continua actualizacion; sin duda
una decision acertada para mejorar la calidad de los productos; sin embargo
muchos de esos cambios pasan desapercibidos en las carreras enfocadas en el
area de la salud, esto debido a que el tiempo en que se realizan dichas

actualizaciones es menor al que se contempla en la revision de los planes de
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estudio, por lo que genera un rezago educativo.

Un ejemplo de esto se ve reflejado en la actualizacion de la NOM-059-SSA1-2015,
Buenas practicas de fabricacion de medicamentos, la cual incluye entre sus
requisitos la creacion de un reporte anual (RAP), que si bien no es un concepto
nuevo ya que ha estado en la norma desde el 2005, no se le ha dado la atencion
gue merece, principalmente porque existen otros temas en los cuales enfocarse en
los tiempos establecidos asi que insertar un nuevo tema en el plan de estudios

genera muchas complicaciones.

Esta tesis se enfoc6 en proponer una manera de introducir dicho concepto sin la
necesidad de modificar el plan de estudios y como resultado se creé una guia de
facil lectura y comprension, la cual es posible anexar a las clases teéricas o animar
al alumno a leerlo de forma independiente; la guia se pensé de tal manera que el
lector pueda dirigirse al tema de su interés sin necesidad de leerla por completo, lo
que facilita su comprensién y el tiempo que pudiesen dedicarle; si bien, la guia es
una buena manera de integrar la RAP en los conocimientos del alumno, se opto6 por
incluir también en la propuesta una forma en que el alumno pueda “aprender
haciendo”, pensada para el ambiente practico, por lo que se cred una base de datos
y algunos formatos que el alumno podra usar durante sus proyectos en el laboratorio
de tecnologia farmacéutica. El programa se disefi¢ utilizando los datos generados
en proyectos concluidos y fue adaptado para que funcione de una manera similar a
los programas disefiados en la industria con la finalidad de que el alumno, observe
la manera en que se implementa el proceso RAP, y al ir a la par con el proceso de
fabricacion elimina la necesidad de modificar los tiempos de las practicas; ademas,
el alumno podra ingresar sus propios resultados a la base de datos, generar el
reporte RAP, analizarlo e interpretarlo y observar los cambios histéricos durante los

procesos.

En general, esta propuesta fue meticulosamente creada siguiendo el mismo método
de ensefianza de la Facultad de Estudios Zaragoza para facilitar su posible

implementacion.
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10. Anexos

10.1. Anexo 1. Numeral normativo

5.9 Revision Anual de Producto

5.9.1 Debe existir una revision sistematica anual de la calidad de cada producto. El Responsable Sanitario
debe asegurar la implementacion del sistema de RAP y designar a la persona responsable de su ejecucion y
difusion.

5.9.1.1 Los objetivos de la RAP son los de la verificacion del desempefio del producto, la consistencia del
proceso de fabricacion y la determinacién de la necesidad de revalidacion de los procesos de fabricacion.

En la RAP se determina la necesidad de llevar a cabo cambios en el proceso de fabricacién, en los
controles en proceso y en las especificaciones. Estos incluyen la identificacion de mejoras al producto y al
proceso de fabricacion, basados en el analisis de tendencias y valoracion de riesgos.

5.9.1.2 No se permite la agrupaciéon de productos independientemente de que durante su produccion se
empleen procesos y equipos similares.

5.9.1.3 Se debe contar con el reporte de RAP para los medicamentos que son de importacion, la cual debe
incluir la informacion generada por el fabricante y ser complementada con la informacién generada por los
procesos realizados en territorio nacional.

5.9.2 Debe existir un procedimiento para llevar a cabo la RAP que contenga los objetivos para determinar
y justificar las areas seleccionadas en la revision asi como la posible extension de la revision.

Los resultados de la RAP deben resumirse en el formato que se especifica en el Apéndice B Normativo
adjunto a la presente Norma.

5.9.3 Revision Anual de Producto para Medicamentos Huérfanos.

Adicional a lo especificado en el Apéndice B Normativo de esta Norma, se debe incluir la siguiente
informacién para el caso de la RAP en medicamentos huérfanos.

5.9.3.1 Listado de paises en donde el producto ha sido registrado o reconocido (incluyendo la fecha y
numero de registro).
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10.2. Anexo 2. Apéndice B Normativo. Revision Anual de Producto

21.2 Apéndice B Normativo. Revision Anual del Producto.

Revisiéon Anual del Producto

Nombre del producto Registro no:
DCI Concentracién:
Revision del periodo de: Hasta:

Total de lotes revisados:

Aprobados

Aprobados con desviacién

Rechazados

Total:
Lotes sdélo de exportacién/pais:
Revision de documentacion Realizado por: Fecha:
Formula Informacién: Madificaciones en fa férmula cuali-cuantitativa.

Revision de especificacion del [Informacién: Medificaciones en las especificaciones y métodos analiticos del
producto producto.

Revision del historial de farmacos / Informacidn: Revisar el historial de los insumos involucrados en la fabricacion de
biofarmacos / aditivos / material de los lotes del RAP, incluyendo cambios en fabricantes, cambios de especificacion y
envase primario métodos analiticos, referencias cruzadas, reportes y programas.

Revision del sistema de gestién de calidad Realizado por: Fecha:

Desviaciones y/o producto no Informacién: Incluir referencias cruzadas, reportes e investigacion de fallas y CAPA
conforme asociadas.

Resultados analiticos fuera Informacién: Incluir referencias cruzadas, reportes e investigacion de fallas asociadas.
de especificacion (00S) /
resultados analiticos fuera de
tendencia (OOT)

Revision de los datos del proceso Realizado por: Fecha:
Parametros criticos Informacién: Revision de controles en proceso, incluir modificaciones.
Mantenimiento del estado validado Realizado por: Fecha:

Validacién de proceso Informacién: Revision de estatus de la validacion de proceso, incluir
revalidaciones.

Validacién de métodos analiticos Informacion: Revision de estatus de la validacion de métodos analiticos, incluir
revalidaciones.

Sistemas criticos Informacién: Descripcién y revision del estado validado.
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Revision de muestras de retencion Realizado por: Fecha:

Informacion: No existen observaciones adversas sobre una muestra representativa
basadas en una inspeccién visual.

Revision de estabilidad Realizado por: Fecha:

Informacion: El producto cumple consistentemente con la especificacién a lo largo
del periode de caducidad. Refiérase a la revisién de estabilidad para el analisis de

tendencias

Actividades subcontratadas analitico y proceso de Realizado por: Fecha:

fabricacién

Modificacion a las condiciones de registro Realizado por: Fecha:
Informacion: Incluir las modificaciones técnicas y administrativas del periodo con
sus referencias cruzadas al numero de solicitud (total sometido, aprobado,
rechazado y en evaluacién por la COFEPRIS).

Compromisos post-mercadeo adquiridos con las Realizado por: Fecha:

entidades regulatorias

Incluir farmacovigilancia, estudios fase IV, planes de manegjo de riesgo, planes de

estabilidad adicionales.
Notificaciones de sospechas de reacciones Realizado por: Fecha:
adversas
Informacion: Incluir las relacionadas con la calidad y/o proceso de fabricacion del
producto.
Acciones derivadas de la revision del rap anterior  Realizado por: Fecha:
Conclusion del RAP Realizado por: Fecha:
Informacion:

Acciones derivadas de las conclusiones del RAP Realizado por: Fecha:

Resumen de la Revisién Anual del Producto

Realizado por: Fecha:

Aprobado por: Fecha:
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